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Vorwort. 


Die  folgenden  Vorlesungen  sollen  keine  erschöpfende  Dar- 
stellung der  gesamten  Ergebnisse  der  physiologisch -chemisehen 
Forschung  geben.  Es  sind  vielmehr  nur  diejenigen  Befunde  erwähnt, 
welche  zu  einer  einheitlichen  Darstelluni;  geeignet  waren.  Alle  jene 
Einzeltatsachen  hingegen,  die  zwar  für  den  Forscher  auf  diesem  Ge- 
biete von  weittragender  Bedeutung  sein  können,  jedoch  vorläufig  sich 
in  ihrem  Werte  und  ihrer  Stellung  zu  den  übrigen  Beobachtungen  nicht 
abschätzen  lassen,  konnten  keine  Aufnahme  finden.  Die  Vorlesungen 
sollen  in  erster  Linie  zu  selbstständigem  Denken  und  zu  weiterer 
Forschung  anregen  und  zugleich  einen  Überblick  über  das  gesamte 
Gebiet  der  physiologischen  Chemie  in  den  weitesten  Grenzen  geben. 
Diesem  Zwecke  entsprechend  ist  eine  ganz  besondere  Sorgfalt  auf 
die  Auswahl  der  Literatur  gelegt  worden.  Es  ist  klar,  daß  dem  ge- 
gebenen Raum  entsprechend  eine  nur  beschränkte  Anzahl  von  Arbeiten 
angeführt  werden  konnte.  Hier  müssen  die  Zentralblätter  mit  ihren 
Literaturübersichten  in  die  Lücke  treten  und  vor  allem  auch  die 
von  Ashcr  i£-  Spim  herausgegebenen  Ergebnisse  der  Physiologie. 
Methoden  und  Beschreibungen  einzelner  Verbindungen  sind  absicht- 
lich durchgehends  nicht  aufgeführt  worden.  Es  ist  unmöglich,  nach 
kurzen  Notizen  irgendwelche  Untersuchungen  vorzunehmen.  Hier 
tritt  ausschließlich  die  praktische  Arbeit  im  Laboratorium  in  ihr  Recht, 
die  durch  nichts  zu  ersetzen  ist.  Auch  sei  bezüglich  der  chemischen 
t'ntersuchungsmethoden  auf  das  Handbuch  von  H.  Thicrfelder 
(Felix  Hoppc-Seylers  Handbuch  der  physiologisch-  und  pathologisch- 
chemischen  Analyse,  7.  Auflage,  1903)  verwiesen. 


Berlin,  den  23.  April  1906. 


Emil  Abderhalden. 
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Vorlesung  I. 


Einleitung. 


hie  physiologische  Chemie  bildet  einen  mächtigen  Zweig  des  grollen 
Forschungsgebietes  der  Physiologie.  Sie  hat  einmal  die  Aufgabe,  die  che- 
mische Zusammensetzung  der  Bausteine  der  einzelnen  Gewebe  des  Orga- 
nismus zu  erforschen.  Die  Kenntnis  des  chemischen  Aufbaus  der  einzelnen 
Organe  gibt  uns  auf  manche  Fragen  Antwort  und  führt  zu  (Daneben 
Fragestellungen.  Es  ist  ganz  klar,  dal»  dem  Organismus  alle  diejenigen 
Stoffe  in  seiner  Nahrung  zugeführt  werden  müssen,  die  als  Baumaterialien 
seiner  Gewebe  zu  dienen  haben.  Mit  der  Aufklärung  der  Zusammensetzung 
der  einzelnen  Organe  ergeben  sich  für  uns  bei  der  Vergleiehung  ihrer 
Funktion  manche  interessante  Ausblicke  über  die  Bedeutung  der  ein/einen 
an  ihrem  Aufbau  beteiligten  Verbindungen.  In  engem  Zusammenhang  mit 
diesen  Problemen  steht  die  Erforschung  des  Stoffwechsels.  Sie  ist  fast 
ganz  ausschließlich  die  Domäne  des  physiologischen  Chemikers  geworden. 
Zunächst,  wünschen  wir  die  dem  Organismus  /mreführte  Nahrung  möglichst 
genau  zu  kennen  und  vor  allem  auch  deren  Verwertung  im  Stoffwechsel. 
Einen  Einblick  in  diese  Prozease  erhalten  wir,  wenn  wir  die  Ausscheidungen 
aus  dem  ( >rganismus  genau  verfolgen.  Der  physiologische  Chemiker  ist 
längst  über  diese  Ziele  hinausgegangen.  Seine  vornehmste  Aufgabe  ist,  zu 
verfolgen,  was  aus  jeder  einzelnen  Gruppe  von  Nahrungsstoffen  im  Orga- 
nismus wird,  in  welcher  Weise  sie  den  Geweben  zugeführt  werden,  und 
wie  die  Zellen  in  ihrem  Stoffwechsel  die  einzelnen  Stoffe  verwenden  und 
abbauen.  Wir  begnügen  uns  langst  nicht  mehr  mit  der  Gegenüberstellung 
der  Einnahmen  und  Ausgaben  des  Organismus.  Ein  Endziel  der  phy-m- 
logisch-cbemischen  Forschung  ist  dann  erreicht,  wenn  es  uns  gelingt,  alle 
Nahrungsstoffe  von  ihrer  Einführung  in  den  Darm  an  bis  zu  ihrer  Aus- 
scheidung während  ihres  ganzen  Aufenthaltes  in  den  Gegeben  in  jeder 
einzelnen  Phase  zu  verfolgen,  so  dal»  eine  lückenlose  Kette  all  die  mannig- 
faltigen Umwandlungen  und  verwickelten  Prozesse  klar  vor  Augen  führt. 
Wir  sind  noch  weit  entfernt  von  der  Lösung  dieses  Problems.  Wohl  haben 
uns  die  letzten  Jahre  manchen  Schritt  in  der  Erkenntnis  des  Stoffwechsels 
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weiter  gebracht,  wohl  hat  die  reine  Chemie  da  und  dort  manchem  inter- 
uten  biologischen  Befunde  eine  sichere  Grundlage  gegeben,  noch  im  nie» 
maß  jedoch  die  Forschung  des  physiologischen  Chemikers  vor  der  Einzel- 
Halt  machen.  Hier  ist  uns  einstweilen  eine  Grenze  gezogen.  Dal»  sie 
nicht  uniibersteigbar  ist,  das  beweisen  manche  Forschungen  der  neueren  Zeit. 
Die  philologische  Chemie    verfolgt    noch  andere  Ziele.    Wir   wollen 
Dicht  nur  wissen,  in  welcher  Weise  jeder  einzelne  Stoff  den  Körper  durch- 
läuft wie  er  abgebaut  wird,   wir  möchten  auch  seine  Beziehungen  zu  den 
imderen  dem  Körper  zugeführten  Verbindungen  kennen.  Es  gilt  dies  vor- 
n  V  hin  lieh  für   unsere   organischen  Xahrungsstnffe.    Wir  wollen  wissen,   ob 
sie  sich  gegenseitig  vertreten  und  erganzen  können,  und  ob  hier  die  Mög- 
lichkeit vorliegt,  daL»  aus  einem  Vertreter  der  einen  Gruppe  von  Nahrungs- 
stoffen ein  solcher  einer  anderen  hervorgehen  kann. 

Die  physiologische  Chemie  stellt  über  diese  Grenze  hinaus  noch 
mannigfaltige  weitere  Aufgaben,  die  erst  zum  allergeringsten  Teil  in  An- 
griff genommen  worden  sind.  So  wenig  wir  uns  mit  der  Erforschung  des 
anatomischen  Aufbaus  eines  bestimmten  Organismus  begnügen,  sondern 
für  jedes  t  IfgSO  seine  onto-  und  phylogenetische  Entwicklung  klarzulegen 
Blieben,  so  wenig  dürfen  wir  uns  damit  begnügen,  all  die  Prozesse,  die 
>  auf  chemische  Umsetzungen  zurückführen  lassen,  nur  bei  einem  Einzel- 
individuum und  bei  einer  einzelnen  Art  zu  verfolgen.  Die  vergleichende 
physiologisch  clieinin  he  Forschung  ist.  berufen,  uns  manchen  wichtigen 
Prozeli,  der  uns  jetzt  noch  rätselhaft  erscheint,  voll  und  ganz  aufzuklären. 
Andrerseits  werden  vergleichende  chemische  Untersuchungen  der 
Körperbeschaffenheit  und  des  Stoffwechsels  von  verschiedenartigen  Tier- 
klassen angehörenden  Individuen  der  rein  morphologischen  Forschung 
eine  ganz  neue  Grundlage  geben.  Der  allmählichen  Entwicklung  im  gesamten 
Tierreich  geht  von  Stufe  zu  Stufe  parallel  auch  eine  immer  feinere  und  immer 
mehr  spezialisierte  Funktion  der  einzelnen  ürgane.  In  manchen  Fällen, 
in  denen  das  histologische  Bild  eines  Organs  Zweifel  über  seine  Zugehörig- 
keit aufkommen  Hißt,  vermag  die  Prüfung  seiner  Funktion  eine  klare  Ent- 
scheidung zu  geben. 

Mehr  und  mehr  greift  die  Forschung  der  ph}sii>l<u.risrh-chemischen 
Prozesse  im  tierischen  Organismus  über  ihr  engeres  Gebiet  hinaus.  Langst 
hat  man  eingesehen,  dail  eine  scharfe  Grenze  zwischen  Tier-  und  Pflanzen- 
welt nicht  existiert  Mehr  und  mehr  wurde  erkannt,  daij  die  einst  zwischen 
beiden  Reichen  gezogene  Kluft  eine  nur  künstliche  war.  .letzt  wissen  wir. 
dai.  im  Pflanzen-  und  Tierorganisnius  sich  zahlreiche  Prozesse  vollziehen, 
die  ihnen  gemeinsam  sind.  Je  mehr  diese  Einheit  zum  Ausdruck  kam.  um  BO 
schärfer  haben  sich  die  Unterschiede  im  Stoffwechsel  der  Angehörigen 
beider  Reiche  hervorheben  lassen.  Überall  existieren  Übergänge.  Nirgends 
begegnen  wir  plötzlichen  Abänderungen.  Es  unterliegt  heut'  keinem  Zweifel 
mehr  dal.  ein  volles  Verständnis  der  Vorgänge  im  tierischen  Organismus 
nur  unter  Berücksichtigung  der  im  Pflanzenorganismus  sich  vollziehenden 
möglich  ist.   Wir  wollen  doch   in   jedem   Einzelfalle   wissen,   aus  welcher 
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Quells  der  "in/eine  Nahrungsstolt  entstanden  \>\  ,  wie  er  sieh  gebildet 
hat,  und  in  welchem  Umfang  die  tierische  Zelle  imstande  i-t  Qm  selbst 
aufzubauen.  Hier  in  diesen  Problemen  begegnen  wir  den  tiefgreifenden 
[  'nterschieden  im  Chemismus  der  Pflanzen-  und  Tierzelie. 

Biegt  waren  Physiologie  und  physiologisch«-  Chemie  das  For- 

uiirsgehiet  eines  Einzelnen,  Letztere  hat  sich  mit  dem  gewaltigen  F.mpor- 
blnhen  der  exakten  Wissenschaften  der  Chemie  und  Physik  in  rascher  Reihen- 
folge zu  einem  so  gewaltigen  Wissenszweige  entwickelt,  dali  es  ganz  un- 
möglich ist.  dali  das  gesamte  Gebiet  der  Physiologie  in  allen  seinen  Einzel- 
heiten heutzutage  von  einem  einzelnen  Forscher  beherrscht  werden  kann. 
Mehr  und  mehr  hat  sich  eine  scharfe  Grenze  zwischen  der  reinen  Physio- 
logie und  der  physiologischen  Chemie  entwickelt.  Es  ist  ganz  klar, 
durch  eine  solche  künstliche  Trennung  zweier  so  eng  verbundene!  -Gebiete 
beide  leiden  muliten,  und  es  ist  daher  zu  begrüßen,  dal',  in  neuerer  Zeit 
mehr  und  mehr  erkannt  wird,  dali  eine  gedeihliche  Entwicklung  des  Ge- 
der  Physiologie  nur  möglich  ist,  wenn  ein  inniger  Austausch 

QfteO  beiden  stattfindet.  Die  chemischen  Umsetzungen  in  den  Geweben 
verlaufen  nicht  neben  den  p physiologischen  Vorgängen",  sondern  mit  ihnen. 
Wir  können  in  keinem  Einzelfalle  eine  scharfe  Scheidung  in  diesem  Sinne 
durchfuhren,  und  bei  denjenigen  Organen,  in  denen  Beziehungen  zwischen 
den  Funktionen  und  dem  Stoffwechsel  noch  fast  gar  nicht  bekannt  sind, 
vor  allem  an  der  fehlenden  Erkenntnis  des  letzteren.  Wir  erinnern 
nach  dieser  Richtung  an  das  gesamte  Nervensystem. 

Endlich  müssen  wir  noch  erwähnen,  dali  der  physiologischen  Chemie 

mehr  und  mehr  Gebiete  angliedern,  welche  noch  vor  wenigen  Jahren 
in  fast  gar  keiner  Beziehung  zu  ihr  gestanden  hatten.  Wir  meinen  hier 
das  grolle  Gebiet  der  Infektionskrankheiten  und  den  bei  diesen  vor  sich 
gehenden  Veränderungen  im  ZeUstoffwechSSl  Die  scheinbar  grolle  Kluft, 
die  zwischen  den  Abwehrmaliregeln  des  Organismus  gegen  die  von  den 
eingeführten  Mikroorganismen  erzeugten  Stoffe  und  den  unter  normalen 
Verhiftnissen  von  der  Zelle  unter  mannigfachen  Umstünden  abgegebenen 
Produkt««!!  scheinbar  besieht,  ist  durch  mancherlei  Analogien  und  Zahlreiche 
ige  langst  überbrückt.  Auch  die  Pathologie  im  weiteren  Sinne  stn  Jn 
mehr  und  mehr  Anschluß  an  das  Gebiet  der  physiologischen  Chemie. 
Mm«  her  pathologische  Prozeß  liefert  uns  ein  erwünschtes  physiologisr 
Experiment,  und  umgekehrt  vermag  eine  Vergleichung  der  physiologischen 
mit  den  pathologischen  Vorgängen  uns  manchen  Einblick  in  letzten  zu 
geben.  Mehr  und  mehr  wird  es  auch  klar,  dali  die  pathologische  Abän- 
derung im  Gewebe  und  den  Zellen  dich!  znnBChlieÜUcfc  vom  morphologischen 
Standpunkte  aus  beurteilt  werden  darf.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen, 
•  langer  «lauernde  Störung  im  Stoffwechsel  der  /eilen  auch  in  ihrer 
en  Erscheinung  zum  Ausdruck  kommt.  Andrerseits  ist  es  wohl  denk- 

dal'  ein  bestimmter  funktioneller  Ausfall  besteht,  ohne  dali  der  patho- 

cfae  Anatom  mit  seinen  Hilfsmitteln  imstande  ist,  ihn  zu  lokalisieren. 
In  keinem  Falle  braucht  der  Umfang  der   nachweisbaren  AbartODg   einer 

i 


Zelle  täD  Maß  für  die  vorliegende  Funktionsstörung  zu  sein.  Eine  morpho- 
logisch  abnorme  Veränderung  kann  eine  nur  geringe  Abänderung  des  Zell- 
stoffwechsels zur  Folge  haben.  Wir  sind  einstweilen  noch  weit  davon  ent- 
fernt, in  die  physiologischen  Vorgänge  im  Stoffwechsel  der  Einzelzelle  einen 
Einblick  zu  gewinnen,  um  so  weniger  dürfen  wir  erwarten,  schon  jetzt  ein 
klares  Bild  der  pathologischen  Störungen  zu  erhalten.  Es  eröffnet  sich  uns 
hier  ein  ungemein  verlockendes  Gebiet  der  weiteren  Forschung,  deren 
Grundlage  uns  die  physiologische  Chemie  abgeben  muß.  Wir  sehen  aus 
diesem  Überblick ,  daß  die  Aufgaben  der  physiologischen  Chemie  außer- 
ordentlich mannigfaltige  sind. 

Um  die  Resultate,  die  ein  Forschungsgebiet  hervorgebracht  hat, 
richtig  beurteilen  zu  können,  müssen  wir  in  erster  Linie  abwägen,  inwie- 
weit die  verwendeten  Methoden  diesen  eine  sichere  Grundlage  geben.  Der 
physiologische  Chemiker  bedient  sich  im  wesentlichen  der  Methoden  der 
Chemiker  Deren  Erfahrung  bildet  die  Grundlage  seiner  Forschung.  Wir 
werden  gleich  sehen,  dal»  trotz  der  in  vielen  Fällen  gauz  gleichen  Methodeu 
ein  ganz  beträchtlicher  Unterschied  zwischen  beiden  Forschungsgebieten 
besteht.  Die  Chemie  zählen  wir  bekanntlich  zu  den  exakten  Wissen- 
schaften. Es  soll  mit  dieser  Bezeichnung  vor  allem  zum  Ausdruck  kommen, 
dal'  der  Chemiker  bei  seinen  Forschungen  durch  die  direkte  Beweisführung 
von  Fall  zu  Fall  in  völlig  objektiver  Weise  zu  seinen  Ergebnissen  gelangt. 
Hat  er  einen  ihm  unbekannten  Körper  aufgefunden,  so  vermag  er  durch 
mancherlei  Prozesse  ihn  so  zu  reinigen,  daß  er  nach  dem  Aussehen  seiner 
Kristalle,  dem  Ausfall  der  Analyse,  nach  seinem  Schmelzpunkte,  seinem  Mole- 
kulargewichte etc.  und  durch  das  Studium  seiner  Derivate  ihn  als  einheitlich 
anzusprechen  berechtigt  ist.  Er  kann  ihn  schließlich  abbauen,  sei  es  durch 
Hydrolyse,  durch  Oxydation  oder  durch  Reduktion  und  ihn,  sei  es  in  Rruch- 
stücke  bekannter  Konstitution,  sei  es  in  schon  bekannte  Verbindungen  über 
führen  und  so  seinen  Aufbau  schließlich  bis  in  alle  Einzelheiten  beweisen.  Aber 
selbst  mit  all  diesen  Ergebnissen  beruhigt  sich  der  Chemiker  nicht.  Er  hält 
den  Beweis,  dal»  eine  bestimmte  Verbindung  vorliegt,  erst  dann  als  er- 
bracht, wenn  es  ihm  gelingt,  sie  durch  Synthese  aufzubauen.  Allerdings 
spielen  im  Gebiete  des  Chemikers  die  metaphysischen  Spekulationen  auch 
eine  große  Rolle.  Sie  treten  jedoch  im  allgemeinen  erst  bei  der  Verwertung 
ultate  in  ihr  Hecht.  Auch  haben  sie  sich  zum  Teil  längst  durch 
ihre  große  Fruchtbarkeit  als  berechtigt  ausgewiesen.  Nie  wird  der  Chemiker 
übersehen,  wo  die  Tatsache  aufhört  und  wo  die  Hypothese  beginnt. 

Sehen  wir  nun  zu,  in  welcher  Weise  der  physiologische  Chemiker  seine 
Beweise  führt.  Man  könnte  versucht  sein,  zu  glauben,  daß  ein  Einblick  in 
die  chemischen  Vorgänge  im  Organismus  am  ehesten  zu  erwarten  wäre,  wenn 
»il  zum  Studium  die  einfachst  organisierten  Wesen  wählen,  und  zwar  eine 
Einzelzelle,  ein  einzelliges  Individuum.  Eine  einfache  Überlegung  zeigt, 
dali  der  morphologischen  Einheit  der  Zelle  ein  ungemein  komplizierter  Zell- 
mechanismus entspricht.  Jede  Einzelzelle  nimmt  Nahrungsstoffe  auf  und  zer- 
legt und  assimiliert  sie  und  baut  sie  schließlich  ab,  um  endlich  die 


i  auf  und  zer- 


Kiiileitung. 

Endprodukte  abzuscheiden.  All  diese  mannigfaltigen  Prozesse  vollziehen  -ich 
in  einer  einzigen  winzigen  Zelle !  Von  diesem  | :  sichtspunkte  aus  mutt  jede 
morphologische  Differenzierung  in  gewissem  Sinne  als  eine  Vereinfachung 
der  funktionellen  Vorgänge  erscheinen.  Je  lokalisierter  die  einzelnen  Funk- 
tionen sind,  und  je  mehr  sie  speziellen  Organen  zugewiesen  werden,  um 
so  mehr  wachst  die  Möglichkeit,  sie  isoliert  zu  studieren  und  aufzuklären.  In 
diesem  Sinne  sind  die  komplizierten)  die  Wirheitiere,  für    un 

Forschung  einstweilen  die  geeignetsten. 

Um  den  Wert  der  Resultate  der  physiologisch-chemischen  Forschung 
darzutun,  seien  einige  Beispiele  hier  kurz  erwähnt.  Wir  sehen  hier  ganz 
ab  von  dem  Teil  der  Forschung,  welcher  sich  mit  der  Erkenntnis  der  cm 
seiften  Bestandteile  unserer  Nahrungsstoffe  und  der  unsere  Gewebe  auf bauen- 
Stoffe  beschäftigt  hat.  Dali  hier  der  physiologische  Chemiker  genau  den- 
selben Malistab  an  seine  Methoden  zu  legen  hat.  wie  der  Chemiker,  ist  •.- 
klar.  Auch  er  wird  in  ganz  gleicher  Weise  vorgehen,  wie  wir  es  eben  für 
dir  chemische  Forschung  geschildert  haben  und  diu  Beweis  für  den  Aufbau 
einer  bestimmten  Verbindung  zu  einem  exakten  gestalten.  Die  physiologische 
Chemie  hat  in  dieser  Richtung  beständig  mächtige  Impulse  von  der  reinen 
Chemie  erhalten,  ja  es  ist  dieses  Forschungsgebiet  fast  ausschließlich  den 
(  heinikern  von  Fach  zugefallen. 

NN  ir  wollen  hier  als  Beispiel  eine  einfache,  stets  wiederkehrende  Frage- 
Stellung  wählen,  nämlich,  was  aus  einer  in  den  tierischen  Organismus  ein- 
hrten,  bekannten  Verbindung  wird,  in  welcher  Weise  ihr  Abbau  er- 
folgt, und  in  welcher  Form  sie  schlielilich  zur  Ausscheidung  gelangt.  Wir 
wollen  unserer  Darstellung  eine  sehr  wichtige  und  folgenreiche  Beobachtung 
zugrunde  legen,  die  wir  WBkUr  verdanken.  Diesen  Forscher  interessierte 
es,  was  aus  der  in  den  Darm  eingeführten  Benzoesäure  wird.  Er  konnte 
sie  im  Harn  nicht  auffinden  und  ebensowenig  Produkte,  die  er  unter  I  m 
ständen  ata  deren  Abkömmlinge  hätte  bezeichnen  können.  Dagegen  fand  er.  il.'ii- 
im  Harn  eine  Säure  in  vermehrter  Menge  auftrat,  die  in  Beziehung  zur  Ben 
saurp  steht,  nämlich  die  II  i  ppursäure.  Diese  setzt  sich,  wie  wir  später  aus- 
führlich besprechen  werden,  aus  zwei  Komponenten  zusammen,  nämlich  der 
Benzoesäure  und  einem  Spaltprodukt  der  Eiweillkörper,  dem  Glykokoll. 
IUI  rieh  in  diese  beiden  Verbindungen  durch  Kochen  mit  starken 
Mineralsäuren  oder  Alkalien  spalten.  Es  findet  hierbei  Wasseraufnahme 
statt.  WShler  hatte  mit  dem  Nachweis,  dal,J  in  den  tierischen  Organismus 
eingeführte  Benzoesäure  zur  Bildung  von  Hippursäure  führt,  zum  ersten- 
mal in  klarer  NVeise  bewiesen,  dal.  auch  in  diesem  Synthesen  stattfinden 
Damit  war  der  Bann  gebrochen,  der  jahrelang  jede  weitere  Entwicklung 
der  physiologischen  Chemie  hintangehalten  hatte.  Bis  zu  diesem  Zeitpunkte 
war  als  feststehende  Tatsache  angenommen  worden,  daf>  nur  die  Pflanzen- 
suithetische  Arbeit  verrichten  kann,  während  der  tierischen  nur  ana- 
lytische zuerkannt  wurde,  in  ungeahnter  Fülle  schlössen  sich  dieser  ersten 
Beobachtung  von  Wohin-  andere  an,  so  daU  wir  jetzt  auch  der  tierischen 
/.'•lle   komplizierte  Synthesen  ohne  weiteres  zuzuschreiben  berechtigt  sind. 


|  Vorlesung  I. 

Zelle  ein  Mali  für  die  vorliegende  Funktionsstörung  zu  sein.  Eine  morpho- 
logisch abnorme  Veränderung  kann  eine  nur  geringe  Abänderung  des  Zell- 
stoffweehsels  zur  Folge  haben.  Wir  sind  einstweilen  noch  weit  davon  ent- 
fernt, in  die  physiologischen  Vorgänge  im  Stoffwechsel  der  Einzelzelle  einen 
Einblick  zu  gewinnen,  um  so  weniger  dürfen  wir  erwarten,  schon  jetzt  ein 
klares  Bild  der  pathologischen  Störungen  zu  erhalten.  Es  eröffnet  sich  uns 
hier  ein  ungemein  verlockendes  Gebiet  der  weiteren  Forschung,  deren 
üiundlage  uns  die  physiologische  Chemie  abgeben  muH  Wir  sehen  aus 
diesem  Cberblick.  dal'  die  Aufgaben  der  physiologischen  Chemie  außer- 
ordentlich  mannigfaltige  sind. 

Um  die  Resultate,  die  ein  Forschungsgebiet  hervorgebracht  hat, 
richtig  beurteilen  zu  können,  müssen  wir  in  erster  Linie  abwägen,  inwie- 
weit die  verwendeten  Methoden  diesen  eine  sichere  Crumllage  «eben.  Der 
physiologische  Chemiker  bedient  sich  im  wesentlichen  der  Methoden  der 
Chemiker.  Deren  Erfahrung  bildet  die  Grundlage  seiner  Forschung.  Wir 
werden  deich  sehen,  dal»  trotz  der  in  vielen  Fällen  ganz  gleichen  Methoden 
ein  ganz  beträchtlicher  Unterschied  zwischen  beiden  Forschungsgebieten 
besteht  Die  Chemie  zählen  wir  bekanntlich  zu  den  exakten  Wissen- 
schaften. Es  soll  mit  dieser  Bezeichnung  vor  allem  zum  Ausdruck  kommen. 
daß  der  Chemiker  bei  seinen  Forschungen  durch  die  direkte  Beweisführung 
von  Fall  zu  Fall  in  völlig  objektiver  Weise  zu  seinen  Ergehnissen  gelangt 
Hat  er  einen  ihm  unbekannten  Körper  aufgefunden,  so  vermag  er  durch 
mancherlei  Prozesse  ihn  so  zu  reinigen,  da!!  er  nach  dem  Aussehen  seiner 
Kristalle,  dem  Ausfall  der  Analyse,  nach  seinem  Schmelzpunkte,  seinem  Mole- 
kulargewichte clc.  und  durch  das  Studium  seiner  Derivate  ilm  als  einheitlich 
anzusprechen  berechtigt  ist.  Er  kann  ihn  schließlich  abbauen,  sei  es  di 
Hydrolyse,  durch  Oxydation  oder  durch  Reduktion  und  ihn,  sei  es  in  Bruch- 
stücke bekannter  Konstitntion,  sei  es  in  schon  bekannte  Verbindungen  i, 
führen  und  so  seinen  Aufbau  schließlich  bis  in  alle  Einzelheiten  beweisen.  Aber 
selbst  mit  all  diesen  Ergebnissen  beruhigt  sich  der  Chemiker  nicht  Er  halt 
den  Beweis,  dal)  eine  bestimmte  Verbindung  vorliegt,  erst  dann  als  er- 
bracht, wenn  es  ihm  gelingt,  sie  durch  Synthese  aufzubauen.  Allerdings 
spielen  im  Gebiete  des  Chemikers  die  metaphysischen  Spekulationen  auch 
eine  große  Rolle.  Sie  treten  jedoch  im  allgemeinen  erst  bei  der  Verwertung 
der  Resultate  in  ihr  Recht.  Auch  haben  sie  >ich  /.um  Teil  längst  durch 
ihre  große  Fruchtbarkeit  als  berechtigt  ausgewiesen.  Nie  wird  der  Chemiker 
übersehen,  wo  die  Tatsache  aufhört  und  wo  die  Hypothese  beginnt. 

Sehen  wir  nun  zu,  in  welcher  Weise  der  physiologische  Chemiker  seine 
Beweise  führt.  Man  könnte  versucht  sein,  zu  glauben,  daß  ein  Einblick  in 
die  chemischen  Vorgänge  im  Organ IsmtU  am  ehesten  zu  erwarten  wäre,  wenn 
wir  zum  Studium  die  einfachst  organisierten  Wesen  wählen,  und  zwar  eine 
Einzelzelle,  ein  einzelliges  Individuum.  Eine  einfache  C  her  legung  zeigt, 
daß  der  morphologischen  Einheit  der  Zelle  ein  ungemein  komplizierter  Zell- 
mechanismus entspricht.  Jede  Einzelzelle  nimmt  Nahrungsstoffe  auf  und  zer- 
legt und  assimiliert  sie  und  baut  sieschließlich  ah,  um  endlich  die  Stoffwechsel- 


Produkte  abzuscheiden.  All  diese  mannigfaltigen  Prozesse  vollziehen  sich 
in  einer  einzigen  winzigen  Zelle!  Von  diesem  (iesichtspunkle  aus  nun'  jede 
morphologische  Differenzierung  in  gewissem  Sinne  als  eine  Vereinfachung 
iler  funktionellen  Vorgange  erscheinen.  Je  lokalisierter  die  einzelnen  Funk- 
tionen sind,  und  je  mehr  sie  speziellen  Organen  zugewiesen  werden,  um 
so  mehr  wächst  die  Möglichkeit,  sie  isoliert  zu  studieren  und  aufzuklären.  In 
diesem  Sinne  sind  dio  komplizierten  Wesen,  die  Wirbeltiere,  für  unsere 
Forschung  einstweilen  die  geeignetsten. 

DO   «Ich  Wort  der  Resultate  der  physiologisch-chemischen  Forschung 

darzutun  ,  seien  einige  Beispiele  hier  kurz  erwähnt    Wir  sehen  hier  ganz 

ab  von  dem  Teil  der  Forschung,  welcher  sich  mit  der  Erkenntnis  der  ein- 

!  "estandteilc  unserer  Nahrungsstoffe  und  der  unsere  Gewebe  aufbauen 

hftftfgl  hat  Dafl  hier  der  physiologische  Chemiker:  genau  den- 

rie  Methoden  zu  legen  hat,  wie  der  Chemiker,  ist  ganz 

klar.  Auch  er  wird  in  ganz  gleicher  Weise  vorgehen,  wie  wir  es  eben  für 

mische  Forschung  geschildert  haben  und  den  Beweis  für  den  Aufbau 

einer  bestimmten  Verbindung  zu  einem  exakten  gestalten.  Die  physiologische 

Die  hat  in  dieser  Hichtui  htige  Impulse  von  der  reinen 

rnie  erhalten,  ja  es  ist  dieses  Forschungsgebiet  fast  ausschließlich  den 

tnikern  von  Fach  zugefallen. 

Wir  wollen  hier  als  1  ine  einfache,  stets  wiederkehrende  Frage- 

ing  wühlen,  nämlich,  was  aus  einer  in  den  tierischen  Organismus  ein- 
geführten, bekannten  Verbindung  wird ,  in  weh  her  Weise  ihr  Abbau  er- 
folgt, und  in  welcher  Form  sie  schließlich  zur  Ausscheidung  gelangt.  Wir 
wollen  BBseraJ  Darstellung  eine  sehr  wichtige  und  folgenreiche  Beobachtung 
zugrnnde  legen,  die  wir  Wähler  verdanken.  Diesen  Forscher  interessierte 
es,  was  aus  der  in  den  Darm  eingeführten  Benzoesäure  wird.  Er  konnte 
sie  im  Harn  nicht  auffinden  und  ebensowenig  Produkte,  die  er  unter  Um- 
ständen als  deren  Abkömmlinge  hatte  bezeichnen  können.  Dagegen  fand  er,dal5 
im  ilarn  eine  Säure  in  vermehrter  Menge  auftrat,  die  in  Beziehung  zur  Benzoe- 
säure steht,  nämlich  die  Hippursäure.  Diese  setzt  sich,  wie  wir  später  aus- 
führ reihen  werden,  aus  zwei  Komponenten  zusammen,  nämlich  der 
Benzoesäure  und  einem  Spaltprodukt  der  Eiweil'körper,  dem  (Jlykokoll. 
I  sich  in  diese  beiden  Verbindungen  durch  Kochen  mit  starken 
Mineralsäuren  oder  Alkalien  spalten.  Es  findet  hierbei  Wasserauf  nähme 
r  hatte  mit.  dem  Nachweis,  daß  in  den  tierischen  Organismus 
eingeführt«-  Benzoesäure  zur  Bildung  von  Hippursäure  führt,  zum  ersten- 
mal in  klarer  Weise  bewiesen,  dalt  auch  in  diesem  Synthesen  stattfinden. 
Damit  war  der  Bann  gebrochen,  der  jahrelang  jede  weitere  Entwicklung 
der  physiolog  Chemie  hintangehalten  hatte.  Bis  zu  diesem  Zeitpunkte 
war  als  feststehende  Tatsache  angenommen  worden,  dal'«  nur  die  Pflanzen- 
zelle «synthetische  Arbeit  verrichten  kann,  während  der  tierischen  nur  ana- 
lytische zuerkannt  wurde.  In  ungeahnter  Fülle  schlössen  sich  dieser  ersten 
Beobachtung  von  Wähler  andere  an,  so  dali  wir  jetzt  auch  der  tierischen 
Zelle    komplizierte  Synthesen  ohne  weiteres  zuzuschreiben  berechtigt  sind. 
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Unterziehen  wir  die  Beweisführung  H'öhU-rx  einer  eigehenden  Kritik,  dann 
müssen  wir  in  erster  Linie  hervorheben,  dal*  sie  eine  indirekte  ist.  Damit 
haben  wir  den  wundesten  Punkt  in  der  ganzen  physiologisch-chemischen 
l'ui.-vhung  berührt  Ein  sehr  grolier  Teil  ihrer  (irundlagen  beruht  auf  in- 
direkten Schlüssen.  Jhre  Unzulänglichkeit  wird  sofort  klar,  wenn  wir  statt 
des  gewählten  sehr  durchsichtigen  Beispieles  kompliziertere  wühlen,  wie 
z.  B.  die  jetzt  im  Vordergrund  des  Interesses  stehende  Frage  nach  doi 
Bildung  von  Zucker  aus  anderer  Quelle  als  aus  Kohlehydraten.  Nehmen  wir 
an,  dali  wir  den  Kohlehydratstoffwechsel  eines  Hundes  durch  Kxstirpation  der 
Pankreasdrüse  derartig  yestürt  haben,  dal!  er  beständig  Zucker  im  Irin 
ausscheidet,  so  miilite  man  a  priori  annehmen,  daü  an  einem  so  ver- 
änderten Organismus  mit  der  grollten  Leichtigkeit  zu  entscheiden  wäre, 
ob  z,  1'».  auch  Eiweil'  oder  Fett  eine  Zuckerausscheidung  im  Urin  bedingen. 
Tatsächlich  dauert  sie  fort,  anch  wenn  die  Kohlehydrate  aus  der  Nahrung 
vollkommen  eliminier!  werden.  Man  darf  also  als  bewiesen  annehmen,  dali 
auch  Eiweil»  und  Fett  als  Quelle  des  Zuckers  in  Betracht  kommen.  Dieser 
Schiuli  kann  gezogen  werden,  er  braucht  jedoch  nicht  richtig  zu  sein. 
Kin  und  dasselbe  Yersurhsresultat  kann  zu  verschiedenen  Deutungen  führen, 
je  nach  dem  Standpunkt,  den  der  Einzelforscher  einnimmt.  Die  fortdauernde 
Zuckerausscheidung  kann  auch  anders  erklärt  werden.  Der  tierische  Orga- 
nismus besitzt  bestündig  Reserven.  Ihr  Umfang  ist  erst  in  neuester  Zeit 
voll  erkannt  worden.  Aus  ihnen  und  zwar  im  speziellen  aus  Kohlehydrat- 
vorraten kann  der  Zucker  abstammen.  Es  darf  erst  dann  der  8cMu8  ge- 
zogen werden,  d.u  die  tierisc&e  Zelle  Zucker  au-;  einer  anderes  Quelle 
als  aus  Kohlehydraten  bilden  kann,  wenn  erwiesen  ist,  dal«  dem  Organismus 
diese  nicht  mehr  zur  Verfügung  stehen.  Erst  mit  dieser  Beweisführung 
wird  die  gesamte  Schiulifolgerung  auf  eine  sichere  Basis  gestellt.  Unent- 
schieden bleibt,  wenn  glücklich  die  Kohlehydrate  seihst  als  Zuckerbildner 
ausgeschlossen  sind,  ob  man  die  Fette  oder  Eiweil •  Stoffe  als  solche  zu  he- 
/eirlmen  hat.  Nun  ist  sehr  oft  beobachtet  worden,  dftfl  bei  der  Kiweii,- 
fütierung  im  Harn  eines  pankreaslosen  Hundes  der  Zucker  ziemlich  parallel 
mit  der  Stickstoffausschcidung  anstieg.  Diese  wiederholt  festgestellten  Be- 
ziehungen zwischen  dem  Eiweiliabbau  und  der  Zuckerbildung  sind  als  ein 
direkter  Beweis  Im  die  Knl.-tehung  von  Zucker  aus  Eiweil!  hingestellt 
(forden,  und  in  der  Tat  könnte  man  versucht  sein,  anzunehmen,  dali  hier 
wirklich  eine  direkte  Beweisführung  vorliegt.  /.'.  I'tfinft',  dem  wir  eine 
eingehende  und  scharfe  Kritik  aller  in  dieses  Gebiet  fallenden  Arbeiten 
verdanken,  ist  anderer  Ansicht.  Nehmen  wir  an ,  dali  ein  solches  gleich- 
sinniges Steigen  der  Stickstoff-  und  Zuckerausfuhr  wirklich  stattfindet, 
dann  sind  wir  noch  lange  Eicht  berechtigt,  die  Zuckervermehrung  direkt 
auf  den  stattgehabten  Eiweilizerfall  zurückzuführen.  Die  Zellen  des  pankreas- 
losen Hundes  und  die  des  Zuckerkranken,  des  Diabetikers,  haben  die  Fähig- 
keit, Zucker  zu  verbrennen,  durchaus  nicht  vollkommen  eingebüßt,  stets 
wird  ein  mehr  oder  weniger  grober  Teil  des  gebildeten  Zuckers  auch  ver- 
brannt. Wird  nun  dem  Organismus  Eiweiß  zugeführt,  so   wird   er  dli 
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verbrennen,  d.  h.  mit  anderen  Worten,  es  wird  in  seinen  Geweben  eine 
bestimmte  Anzahl  von  Kalorien  frei,  die  er  zu  seinen  Funktionen  ver- 
wenden kann.  Durch  dies«'  aus  dem  Eiweiß  stammenden  Kalorien  spart 
der  Organismus  die  entsprechende  Menge,  die  er  vorher  ohne  die  Eiweiß- 
zufuhr  aus  den  stiekstoffreien  Materialien  bezogen  hatte.  Somit  darf  man 
annehmen,  daß  seine  Zellen,  die  ohnehin  den  Zucker  offenbar  nur  mühsam 
zerlegen,  nun  diesen  gewissermaßen  sparen.  Es  zirkuliert  nun  noch  mehr 
unverbrannter  Zucker  in  seinen  Geweben  und  seinem  Blute,  und  da  die 
Nieren,  wie  wir  später  sehen  werden,  in  äußerst  feiner  Weise  auf  jede 
Erhöhung  des  Zuckergehaltes  des  Mutes  über  die  Norm  mit  dessen  Ent- 
fernung aus  ihm  reagieren,  wird  nun  auch  die  Zuckerausscheidung  an- 
<en.  Nach  dieser  Auslegung  ist  die  Wirkung  des  Eiweiß  keine 
direkte,  sondern  eine  indirekte.  Selbstverständlich  braucht  auch  diese 
Deutung  nicht  die  richtige  zu  sein.  Wir  fuhren  diese  Versuche  und  deren 
Erklimmen  nur  deshalb  in  aller  Kürze  hier  schon  an,  um  an  einem  etwas 
komplizierteren  Beispiel  zu  zeigen,  wie  mannigfaltig  die  Schlußfolgerungen 
bei  einer  scheinbar  ganz  einfachen  Fragestellung  sein  können.  Es  wäre 
uns  ein  leichtes  die  Zahl  der  Beispiele  nach  dieser  Richtung  hin  zu  ver- 
mehren. Wir  werden  später  wiederholt  auf  diese  indirekten  Schlüsse  zurück- 
kommen und  immer  und  immer  wieder  betonen,  dali  es  von  grundlegender 
Bedeutung  für  die  ganze  Weiterentwicklung  der  physiologisch-chemischen 
Forschung  ist,  daß  mit  voller  Schärfe  und  mit  vollem  Bewußtsein  stets 
erkannt  wird,  bis  zu  welcher  Grenze  wir  berechtigt  sind,  von  Tatsachen 
zu  sprechen,  und  an  welcher  Stelle  die  indirekten  Schlüsse  und  damit 
der  noch  nicht  abgeschlossene  Teil  unseres  Forschungsgebiet es  beginnt. 
Ist  eine  solche  Lücke  entdeckt,  dann  ist  es  unsere  Pflicht,  nicht  eher 
zu  ruhen,  bis  auch  hier  die  ganze  Schlußfolgerung  in  eine  direkte  ver- 
wandelt werden  kann. 

BevOf  Wir  anf  eine  Besprechung  der  Mittel  und  Wege,  dieses  Ziel 
zu  erreichen,  eingehen,  wollen  wir  uns  wieder  zu  der  II ippu rsatiresviithe.se 
im  tierischen  Organismus  zurückwenden.  Sie  ist  auch  indirekt  erschlossen, 
and  ihre  Annahme  ist  ein  Wahrscheinlichkeitsbeweis.  Wir  finden  nach 
der  Einführung  von  Benzoesäure  in  den  Säugetierorganismus  eine  ihr 
an  Menge  etwa  entsprechende  Vermehrung  der  Hippursäure  im  Harn. 
Nun  besteh!  diese  ja  aus  Benzoesäure  und  Glykokoll.  Allerdings  kann  aus 
diesen  Komponenten  der  Chemiker  die  Hippursäure  nur  bilden  unter  Be- 
dingungen, die  in  unseren  Geweben  sicherlich  nie  vorhanden  sind.  Er  ver- 
riet hohe  Temperatur,  hohen  Druck  und  meidet  die  Anwesenheit  von 
Wasser  Nun  haben  wir  uns  längst  mit  der  Tatsache  abgefunden,  daß  die 
Zellen  die  Fähigkeit  besitzen,  chemische  Prozesse  auszuführen,  die  unter 
ganz  anderen  Bedingungen  zustande  kommen  als  im  Reagenzglas.  Wir  sind 
zufrieden,  wenn  ein  beobachteter  chemischer  Vorgang  rein  äußerlich  mit 
den  allgemeinen  Erfahrungen  nicht  im  Widerspruch  steht.  Wir  legen  ge- 
radezu zur  Erklärung  von  chemischen  DmsetnwgeQ  im  tierischen  Orga- 
iius  die  von  Chemikern  erhaltenen  Befunde  zugrunde  und  suchen  von 


diesen  aus  weiter  hauend  all  die  grölten  Lücken  zu  überbrücken,  die  uns 
bei  unserer  mangelhaften  Kenntnis  des  Zellstoff  wechseis  überall  entgegen- 
treten Auch  hier  müssen  wir  uns  stets  dessen  hewul't  sein,  dali  wir  nur 
von  Möglichkeiten  sprechen  und  in  keinem  Falle  den  Anschein  erwecken 
dürfen,  als  stünden  wir  einer  experimentellen  Tatsache  gegenüber.  Analo- 
gien sind  gewiß  in  vielen  Füllen  sehr  wertvoll,  sie  bilden  oft  das  Gerippe, 
auf  dem  weitergebaut  werden  kann. 

Wir  empfangen  mit  jedem  Fortschritt  der  reinen  Chemie,  der  Stoffe 
betrifft,  die  physiologisches  Interesse  haben,  neue  Impulse  und  neue  Ge- 
sichtspunkte. Unsere  Aufgabe  ist  es,  in  jedem  Einzelfalle  sie  zu  verwerten 
und  streng  objektiv  ihre  Fbertragbarkeit  auf  die  Vorgange  in  den  Ge- 
weben zu  prüfen.  Gar  zu  oft  tritt  hier  die  Hypothese  uns  in  Gestalt  von 
Tatsachen  entgegen.  Wir  brauchen  nicht  zu  betonen,  wie  außerordentlich 
hemmend  die  unmittelbare  Verquirkung  dieser  beiden  so  unendlich  ver- 
schiedenwertigen  Elemente  für  einen  gesunden  Fortschritt  der  Erkenntnis 
der  chemischen  Prozesse  im  tierischen  Organismus  ist.  Aus  all  diesen  Gründen 
dürfen  wir  aus  Wählers  Versuch  nur  schnellen,  dal»  die  dem  Organismus 
zugeführt».-  Benzoesäure  eint»  Vermehrung  der  Hippursaureausscheidung 
hervorruft.  Wir  müssen  es  noch  offen  lassen,  ob  die  eingeführte  Benzoesäure 
in  direkter  Beziehung  zur  Hippursaureausscheidung  steht  oder  nur  in  der 
Art.  dal)  sie  indirekt  deren  Bildung  veranlal.it.  Wir  geben  zu,  dati  in  diesem 
Fall  die  letztere  Annahme  als  gezwungen  erscheint,  trotzdem  müssen  wir 
diese  Einschränkung  machen,  wollen  wir  nicht  über  den  Rahmen  der  Tat- 
sachen hinaus  unsere  Schlüsse  ziehen. 

Wir  müssen  nun  eines  wichtigen  Hilfsmittels  gedenken,  das  dem 
Chemiker  bei  den  auch  an  ihn  häufig  genug  herantretenden,  zum  Teil  in- 
direkten Versuchen  sehr  geläufig  ist.  Es  ist  dies  der  Kontrollversurh 
Efl  ist  ganz  klar,  daß  es  gänzlich  verkehrt  wäre,  einem  Tiere  Benzoesäure 
einzugeben,  und  einfach  die  Hippursaureausscheidung  zu  bestimmen.  Wir 
wollen  wissen,  wieviel  dieser  Säure  das  betreffende  Tier  normalerweise 
ausscheidet.  Soll  der  Versuch  zu  einem  vollwertigen  gemacht  werden,  dann 
nun  an  einem  und  demselben  Tiere  bei  ganz  gleichbleibendem  Futter  der 
tiehalt  des  Urins  an  Hippursäure  genau  bestimmt  werden,  und  zwar  durch 
mehrere  Tage  hindurch.  Nun  wird  die  Benzoesäure  zu  der  in  quantitativer 
und  qualitativer  Beziehung  ganz  genau  gleichbleibenden  Nahrung  hinzu- 
gefügt und  wieder  die  Hippursaureausscheidung  bestimmt.  Lälit  man  nun 
ohne  Benzoesäure  eine  Naehperäode  bei  gleichbleibendem  Futter  folgen, 
so  wird  durch  den  ganzeu  Versuch,  wenn  das  Resultat  stets  einsinnig  ist. 
in  der  Tat  bewiesen ,  da  11  die  Benzoesäure  in  gewissen  Beziehungen  zur 
Hippursäurebildung  steht. 

Die  Unsicherheit  in  der  Deutung  von  Tierversuchen  wird  noch  da- 
durch in  vielen  Fällen  erhobt,  dal',  individuelle  Schwankungen  eine 
grolle  Rolle  spielen.  Manche  Widersprüche  in  der  Literatur  sind  einzig  und 
allein  auf  eine  zu  geringe  Ausdehnung  der  Versuche  zurückzuführen.  Wir 
müssen  nicht  nur  verlangen,  dall  die  Versuche  an  einem  Einzelindividuum 
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sich  über  eine  grOßere  Zeitdauer  erstrecke]},  sondern  dal»  sie  auf  ver- 
schiedenartige Individuen  derselben  Tierspezies  Ausdehnung  finden.  Von 
grblltem"  Werte  ist  eine  Berücksichtigung  verschiedener  Tierarten,  da 
dies»'  sich  sehr  häufig  verschieden  verhalten.  Es  geht  schon  aus  diesen 
wenigen  Bemerkungen  hervor,  welche  hohe  Anforderungen  an  das  Experi- 
ment des  physiologischen  Chemikers  herantreten.  Er  hat  es  stets  mit  sehr 
verwickelten  Pro/essen  zu  tun.  Er  kennt  meist  nur  das  Ausgangsprodukt 
und  das  seniiedliche  Stoffwechselendprodukt  und  ist  gezwungen,  zwischen 
beiden  bekannten  GröT'en  die  ganze  Kette  von  Umwandlungen,  die  rar 
Bildung  des  letzteren  aus  ersterem  geführt  haben,  sich  theoretisch  zurecht  zu 
legen.  Hier  heilit  es  bald  da.  bald  dort  eine  Zwischenstufe  zu  fassen  und 
das  Gebiet  des  Unbekannten  mehr  und  mehr  einzudämmen. 

Als  einen  großen  Fortschritt  müssen  wir  es  bezeichnen,  als  man  dem 
Versuch    am    gesamten  Organismus  den   am    überlebenden  Organ  zur 
•  stellte.  Hier  können  wir  die  Beziehungen  zwischen  dem  Anfangs-  und 
Endprodukte  enger  knüpfen,  wenigstens  scheinbar,  denn  sobald  auch  hier 
der  Zellstoffwechsel  in  seine  Rechte  tritt,    ist   die  Komplikation  natürlich 
eine  ebenso   grolle,    als   bei   der  Verfolgung  eines  Stoffes  durch  den  ge- 
samten Körper.    Der  Versuch   am  überlebenden  Organ  hat  viele  Vorteile 
fii    sich.    Wir  können   in  vielen  Fällen  mit  dessen  Anwendung  indirekte 
Beweise  /.u  direkten    umgestalten.    Wir  können  uns  eine  genaue  Einsicht 
in  die  Zusammensetzung  eines  bestimmten  Organs  verschaffen.  Wir  können 
ganz  exakt  die  Frage  entscheiden,  ob  seine  Vorräte  an  bestimmten  Stoffen 
zur  Bildung  bestimmter  Verbindungen  ausreichen  oder  nicht,  und  so  den 
reifi  erbringen,  dal'»  ein  durch  das  Organ  durchgeleiteter  Stoff  bei  einem 
ramten  Prozesse  Verwendung  findet. 

Kehren  wir  wiederum  zur  Hippursäuresynthese  zurück.  Es  galt  fest- 
zustellen, welches  Organ  sie  ausführt.  G.  Bunye  und  0.  Schniix/rhrr;/  zeigten, 
daU  die  Niere  bei  den  Säugetieren  oder,  präziser  ausgedrückt,  beim  Hunde, 
fähig  ist,  aus  Glykokoll  und  Benzoesäure  Hippursäure  zu  bilden.  Sie 
töteten  einen  Hund  durch  Verbluten,  schnitten  ihm  die  Nieren  aus  und 
leiteten  nun  defil.riniertes  Blut  durch  die  Nierenarterie  ein  und  Hellen  es 
durch  die  Nierenvene  abfliel.en.  Wurde  diesem  Glykokoll  und  Benzoesäure 
zugefügt,  so  erschien  im  Blut  und  in  der  durch  den  Ureter  entleerten 
Flüssigkeit  Hippursäure.  Ein  Kontrollversuch  mit  der  zweiten  Niere  ergab, 
daii  sie  selbst  und  das  zum  Durchleiten  der  ersten  Niere  benutzte  Blut 
frei  von  Hippursäure  war.  Wurde  dem  Blut  nur  Benzoesäure,  jedoch  kein 
Glykokoll  zugefügt,  so  war  die  Menge  der  gebildeten  Hippursäure  nur 
gering.  Wir  dürfen  aus  dem  Ausfall  dieser  Versuche  schliefen,  dal',  die 
':  i:  -.niif  in  der  Art  auf  die  HippursäoieUldn|  UtDWlfkl  ■  1  '  ifc  7I" 
Byntkeee  verwendet  wird.  Absolut  zwingend  ist  der  Beweis  auch  so  noch 
nicht.  Es  lälit  sich  immer  noch  der  Einwand  machen,  dait  die  Hippur- 
säure aus  einer  anderen  Quelle  stammt.  Ihre  Bildung  ist  immer  noch  an 
sehr  komplizierte  Vorgänge  gebunden.  Wir  haben  einesteils  die  ein  kom- 
pliziert gebautes  Gewebe  enthaltende  Niere  und  andernteils  das  Blut  mit 
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seinen  Form  bestand  teilen.  Tatsächlich  y^laujr  die  Synthese  nicht,  weun  die 
roten  Blutkörperchen  aus  dem  Blute  entfernt  wurden. 

B  weiterer  bedeutungsvoller  Schritt  in  der  Erkenntnis  der  ehe- 
mischen Vorgänge  Im  tierischen  Organismus  war  unbedingt  die  Entdeckung, 
dal.  es  gelingt,  gewisse  Prozesse  durch  Oewehsex  t  rakte  auszulösen.  Ks 
ist  auch  geglückt,  aus  diesen  in  vielen  Fallen  das  wirksame  Prinzip  zu 
isolieren,  her  große  Vorteil  de]  artige!  Versuche  erhellt  aus  dem  Unu-taiele. 
daß  diese  Produkte  —  Fermente  genannt.  —  in  kleinsten  Mengen  große 
Umsetzungen  bewirken  können,  ohne  selbst  in  den  Endprodukten  der 
Hcaktion  zu  erscheinen.  Wir  wollen  gleich  bemerken,  dal'  versucht  worden 
Ist,  auch  die  Hippursäurebildung  auf  diese  Weise  durch  ein  aus  der  Niere 
isoliertes  Ferment  zu  demonstrieren.  Ks  ist  dies  bis  jetzt  in  einwandfreier 
Weise  nicht  geglückt.  Hin  lehrreiches  Beispiel  der  grollen  Bedeutung  der 
Verwendung  derartiger  Gewebsextrakte  und  der  aus  ihnen  erhaltenen  ..Fer- 
mente" erhellt  aus  einigen  neueren  Versuchen  über  die  Bildung  von  Harnsaure 
aus  den  Purinbasen,  Untersuchungen,  die  sich  im  wesentlichen  an  die  Namen 
Harlan  znrs-ki,  Wietier,  Spitzer,  Sehittenhdm  und  Burian  lmflpfen.  i 
hatte  gezeigt,  dal>  zu  Organbrei  zugefügte  Purinbasen  bei  Anwesenheit  von 
Sauerstoff  eine  Vermehrung  der  Harnsäure  bedingen.  Gegen  diesen  Versuch 
kann  man  den  Einwand  erheben,  dal*  er  nicht  direkt  beweisend  ist.  Dei 
Organbrei  enthält,  ja  selbst  I'urinkörper  und  vielleicht  Stoffe  unbekannter 
Natur,  die  der  Harnsäure  sehr  nahe  stehen.  Die  zugesetzten  Purinhn-i  n 
könnten  irgendwie  indirekt  wirksam  sein.  Die  ganze  Beweisführung  wird 
sofort  zwingender,  wenn  wir  statt  des  ganzen  Organs  das  aus  seinem  Aus- 
züge hergestellte  „Ferment"  benutzen.  Allerdings  ist  uns  dieses  seilet 
unbekannt,  wir  kennen  nur  seine  Wirkung.  Wir  können  es  vollständig 
von  allen  l'urinsubstanzcn  befreien,  und  außerdem  brauchen  wir  von  ihm 
um  geringe  Mengen.  Von  größter  Bedeutung  für  die  gesamten  Schluß- 
folgerungen ist  der  Umstand,  dall  wir  imstande  sind,  jetzt  den  Versuch 
quantitativ  zu  verfolgen.  Wrir  kennen  die  zugesetzte  Menge  an  Purin- 
basen ganz  genau  und  können  ebenso  genau  die  gebildete  Ilarnsäuremcnm- 
wagen  und  nun  in  voller  Schärfe  die  Beziehungen  zwischen  den  Purin- 
basen und  der  Harnsäure  festlegen,  Diese  Methode  hat  noch  weitere 
Vorteile.  Sie  hat  dazu  geführt,  auch  die  Zwischenprodukte,  die  bi  im 
i  bergan g  bestimmter  Purinbasen  in  die  Harnsäure  auftreten,  zu  fas.se  u  und 
gleichzeitig  zu  beweisen,  dal'  bestimmte  Organe  Fermente  besitzen,  die 
die  gebildete  Harnsäure  weiter  abbauen.  So  ist  mit  einem  Male  in  den 
ganzen  Purinstoff  Wechsel  volle  Klarheit  hineingetragen  worden.  Selbst 
verständlich  wäre  es  unvorsichtig,  das  Ergebnis  derartiger  Versuche  ohne 
weiteres  auf  die  Vorgange  im  lebenden  Organismus  zu  übertragen.  Es 
ist  ja  wohl  denkbar,  dali  in  den  Geweben  ganz  andere  Bedingungen 
hellsehen  als  bei  den  künstlichen  Fermentversuchen.  Ks  uih  diese  Ein- 
schränkung ganz  allgemein  für  alle  Untersuchungen  mit  Fermenten  über- 
haupt und  vor  allem  auch  mit  den  Verdauungsfermenten  Bei  derartigen 
Versuchen  entfalten  die  Fermente  ihre  Wirkung  unter  gänzlich  geänderten 
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Bedingungen.  Wir  können  nur  die  Temperatur  nachahmen,  weiter  eigent- 
lich nichts!  Im  Darmkanal  /..  B.  ^eht  mit  der  Hydrolyse  der  Nnhriingsstoffe 
durch  die  Fermente  der  Verdauunuss;tfle  unmittelbar  dio  Uesorption  Hand 
in  Hand.  Die  Abbauprodukte  werden  sofort  entfernt.  Wir  wissen  auch  noch 
gar  nicht,  wie  jedes  einzelne  Ferment  arbeitet,  wie  sich  die  verschiedenen  Fer- 
ment.- unterstützen,  und  wie  ihre  Arbeit  durch  Radare  Momente  gefördert  wird. 
Jedenfalls  vollzieht  sich  der  Abbau  der  Nah  Hilfsstoffe  im  Darmkanal  offenbar 
viel  rascher  als  im  Reagenzglas.  In  diesem  bleiben  alle  gebildeten  Produkte 
liegen.  Sie  können  den  ganzen  Verlauf  der  Ferment  Wirkung  hemmen,  in 
andere    Hahnen    leiten  usw.    Andrerseits  kommt   uns   manches  Produkt  zu 

ht.  das  bei  der  raschen  Resorption  im  Darme  zu  schnell  verschwindet 
und  sich  so  unserer  Beobachtung  entzieht.  Man  wird  auch  hier  nur  aus 
kombinierten  Versuchen  Schlüsse  ziehen,  d.  h.  man  wird  einerseits  die 
Verdauung  im  Reagenzglas  möglichst  genau  studieren  und  deren  einzelne 
PJLtMB  verfolgen  und  andrerseits  die  Vcrdauungsprodukte  im  Darme  selbst 
aufsuchen  und  bo  sich  ganz  allmählich  ein  systematisches  Bild  des  ganzen 
\  crdatiungspro/esses  verschaffen.  Ganz  ebenso  wird  man  den  Purinstoff- 
wechsel  zunächst  am  gesamten  ( »rganismus  studieren  und  sehen,  inwieweit 
mit  den  gewonnenen  Erfahrungen  die  Besultate  der  „Fermentversuehe"  in 
Einklang  zu  bringen  sind. 

Wir  müssen  noch  eines  sehr  wichtigen  Umstandes  gedenken,  nämlich 

Begriffes  der  Quantität.  Er  ist  vielfach  bei  physiologisch-chemischen 

Verglichen  gänzlich  vernachlassigl  werden.  Seine  Bedeutung  liegt  auf  to 
Hand.  Wir  werden   stets  verlangen  müssen,    daß  jeder   chemische  Prozeß 

im  Organismus  quantitativ  verfolgt  wird.  Qualitative  Versuche  führen  leicht 
zu  groben  Irrtümern,  auch  lassen  sie  die  Beziehungen  zwischen  den  ein- 
zelnen Produkten  in  keinem  Flile  klar  erkennen.  Wir  wollen  immer  wissen, 
wieviel  aus  diesem  oder  jenem  Stoffe  an  einem  bestimmten  Produkte  her- 
vorgegangen ist.  Sehr  oft.  wird  man  bei  dieser  Betrachtungsweise  erfahren, 
dai-  irgend  ein  ^anz  neben-  hIh- her  Prozeß  seiner  leichten  Entdeckung  WB> 
gen  als  der  wesentliche  imponiert,  während  der  Hauptvorgang  Übersehen  wird. 
Als  ganz  selbstverständlich  ist  es  zu  bezeichnen,  daß  die  verwendeten 
Methoden    der   Fragestellung   gewacl  in    müssen.   Jeder  Arbeit    auf 

pli-.siologisch-chemischem  Gebiete  muß  unbedingt  eine  kritische  Würdigung 
der  zu  Gebote  stehenden  Methoden  vorausgehen.  Wir  müssen  ihre  Fehler- 
quellen scharf  erkennen  und  mit  ihnen  rechnen,  und  zwar  vor  allem  dann,  wenn 
es  gilt,  bestimmte  Si  hlußfolgerungen  aus  irgend  einem  Befunde  zu  ziehen.  Die 
Methoden  sind  die  Grundpfeiler  jeder  experimentellen  Forschung.  An  sie  knüpft 
sich  jeder  Fortschritt  und  auf  ihren  Ausbau  müssen  wir  daher  den  größten 
Wert  legen.  Die  hohe  Bedeutung  der  Neuschaffung  von  Methoden  tritt 
besonders  bei  der  physiologisch-chemischen  Forschung  oft  in  den  Hinter- 
Bd  und  wird  scheinbar  von  mehr  oder  weniger  fruchtbringenden  Hypo- 
thesen überragt.  Man  darf  jedoch  nicht  außer  acht  lassen,  daß  im  wesent- 
lichen neue  Tatsachen  eng  an  die  Auffindung  neuer  Metboden  geknüpft 
sind.    Sie    allein    bedingen    den    Fortschritt   der  Wissenschaft    auf   solider 
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Grundlage.  Sie  sichern  eine  objektive  und  vor  allem  vorurteilslose  For- 
schung. Gewil.  hat  die  Hypothese  und  die  Spekulation  einen  grölten  Wert, 
ihre  Bedeutung  soll  nicht  unterschaut  werden.  Sie  bilden  das  Gerüstwerk, 
an  dem  wir  weiter  bauen  können.  Niemals  dürfen  sich  jedoch  die  Tat- 
i-n  nach  iimen  richten!  Nicht  sie  haben  zu  entscheiden,  sondern  ein- 
zig und  allein  die  letzteren  !  Diese  Mahnung  ist  nicht  unberechtigt,  denn 
im  Gegensatz  zu  den  exakten  Wissenschaften  der  Chemie  und  der  Ph 
tritt  bei  der  physiologisch-chemischen  Forschung  die  Hypothese  gewaltig 
in  den  Vordergrund,  namentlich  dann,  wenn  es  sich  um  Fragen  des  Stoff- 
m M ■''! leb  und  speziell  des  Zellstoffwechsels  handelt. 

Wir  schicken  diese  Vorbemerkungen  voraus,  um  zum  vorneherein  den 
Gang  unserer  Vorlesungen  und  die  Prinzipien,  die  mallgehend  waren,  fest- 
zulegen. Es  wird  unser  liest reben  sein,  möglichst  scharf  zu  betonen, 
welche  Hefunde  wir  als  feststehende  Tatsachen  betrachten  dürfen,  und 
an  welcher  Stelle  die  Wahrscheinlichkeitsbeweise  in  ihre  Rechte  treten. 
Vor  allen  Dingen  werden  wir  uns  bemühen,  jeden  einzelnen  Nahrungsstoff 
von  seiner  Einführung  in  den  Organismus  an  bis  zu  seinem  völligen  Ab- 
bau und  der  Ausscheidung  seiner  Endprodukte  zu  verfolgen,  um  so  einen 
Überblick  über  sein  Verhallen  im  Organismus  und  seine  Beteiligung  am 
Stoffwechsel  zu  erlangen.  Mit  Absicht  werden  wir  nur  in  einzelnen  Fällen 
auf  die  Zusammensetzung  und  die  Bausteine  der  einzelnen  Organe  ein- 
gehen. Ihre  Kenntnis  vermittelt  uns  die  Betrachtung  des  Stoffwechsels 
ganz  von  selbst.  Eine  Betrachtung  der  quantitativen  Verhältnisse,  in  denen 
die  einzelnen  Stoffe  vorliegen,  hätte  für  uns  nur  einen  Zweck,  wenn  sich 
die  Einzelwerte  auf  breiter  Grundlage  und  auf  vielen  Beobachtungen 
aufbauen  würden.  Einstweilen  reichen  unsere  Methoden  noch  nicht  aus, 
um  ein  dem  physiologischen  Chemiker  genügend  wertvolles  Bild  des  Auf- 
baues der  einzelnen  Gewebe  zu  geben.  Weder  genügen  unsere  Kenntni.s>e 
zur  Verwertung  der  Resultate  zu  vergleichenden  Studien,  noch  sind  wir 
im  allgemeinen  imstaude,  aus  ilei  Zusammensetzung  der  ein/einen  Organe 
bestimmte  Schlüsse  auf  ihre  Funktion  zu  ziehen.  Auf  die  Fälle,  in  denen 
dies  zutrifft,  werden  wir  zu  sprechen  kommen. 


Vorlesung  IL 
Kohlehydrate.1) 


i. 

Allgemeines.        Monosaccharide.  —  Glukosamin.  —  Glukuronsäure. 

Die  Kohlehydrate  sind  in  der  Natur  außerordentlich  weit  verbreitet. 
Sie  nehmen  einen  hervorragenden  Anteil  am  Aufbau  der  Pflanzenwelt  und 
spielen  als  Nahrungsstoffe  im  Haushalt  der  Tiere  eine  grolle  Rolle,  während 
sie  ganz  allgemein  als  Baumaterial  der  tierischen  Gewebe  und  Zellen  neben 
den  Proteinen  fast  gar  nicht  in  Betracht  kommen.  Die  wichtigsten  Repräsen- 
tanten dieser  Gruppe  sind  schon  lange  bekannt,  am  längsten  wohl  der 
Rohrzucker,  der  schon  vor  dem  Beginne  unserer  Zeitrechnung  in  Indien 
aus  dem  Safte  des  Zuckerrohres  durch  Einkochen  in  fester  Form  gewonnen 
wurde.  Jetzt  bildet  neben  dem  Zuckerrohr  die  Runkelrübe  *)  ein  weiteres 
Ansgangsmaterial.  Schon  sehr  lange  bekannt  ist  auch  der  zuerst  im  Honig 
von  Glaubet  entdeckte  Traubenzucker,  der  jedoch  erst  von  Marggraf 
in  der  Mitte  des  18.  Jahrhunderts  rein  dargestellt  worden  ist.  Im  Jahre  DJ  15 
hat  ferner  BottoSteH i)  ein  drittes  Glied  dieser  Gruppe  aus  der  Milch  isoliert, 
nämlich  den  Milchzucker.  Nennen  wir  noch  die  Zellulose  unddieStüi 
dann  sind  alle  Glieder  der  Kohlehydratgruppe  erschöpft,  die  zu  der  Zeit 
bekannt  waren,  als  durch  die  Entdeckungen  von  Lowiaier  und  Scheele 
die  organische  Chemie  begründet  wurde.  Sehen  wir  von  einzelnen,  allerdings 
sehr  bedeutungsvollen  Beobachtungen  ab  —  z.  B.  Kirch  hoff 's  Befund ,  daii 


/.ur  Orientierung  und  Vertiefung  dieses  Gebiete*  sind  besonder»  zu  empfehlen: 
h'rml  Fischer:  Synthesen  in  der  Zuckergruppe.  Ber.  d.  Deutschen  Chem.  GcsoLUcb.  Jg.  23. 
14.    1890.    forme   Edmwul  0.  r    Lippman:    Die  Chemie   der  Zuckerarten.  2  Bde. 
III.  Auflage.  Braunachweig.  Friedrich  Vieweg  &  Sohn.  1904.  —  B.  Tollen*:  Kurzes  Hand- 
buch der  Kohlehydrate.  2  Bde.  8,  Anfluge.   1R98. 

*)  Entdecker  ist  Marggrqf  (1747):  Berichte  der  Berliner  Akademie  der  Wissen- 
schaften. 7«.  1749. 

*)  Fabricio  Hartoileti:  Encyclopaedia  dogmatieft.  161&. 
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Vorlesung  II. 


Stärke  durch  Kochen  mil  verdünnten  Säuren  in  Traubenzucker  zerfällt  '  i, 
und  dal»  derselbe  Prozeß  durch  einen  im  Getreide  oder  Malz-)  vorhandenen 
Stoff  hervorgerufen  wird  — ,  so  blieb  bis  in  die  neueste  Zeit  die  Chemie 
und  damit  unmittelbar  die  Physiologie  der  Kohlehydrate  in  ein  großes  Dunkel 
gehüllt,  das  erst  den  wichtigen  Forschungen  von  h'ilhuii  und  vor  allem  von 
■i  Fu-hrr  wich.  Wir  werden  im  Verlauf  der  folgenden  Betrachtungen  sehen, 
wie  eng  die  Entwicklung  der  Kohlehydrat-Chemie  mit  derjenigen  der  Chemie 
im  allgemeinen  und  speziell  der  Slereorheinie  und  der  Strukturlehre  verknüpft 
ist,  und  welch  bedeutungsvolle  Ausblicke  sieh  mit  einem  Schlage  auf  grolle 
Gebiete  der  Biologie  ergaben. 

Die  Kohlehydrate  bestehen  ganz  allgemein  aus  den  Elementen  C,  H 
und  0,  somit  denselben,  wie  sie  den  Fetten  zukommen.  Sie  enthalten  sie 
jedoch  in  anderen  Mengenverhältnissen  als  diese.  Sauerstoff  und  Wasserstoff 
finden  sich  im  allgemeinen  im  Verhältnis  von  1:2,  also  gerade  so  wie 
beim  Wasser.  Dies  ist  auch  der  Grund,  weshalb  man  dieser  Gruppe  von 
Verbindungen  den  Namen  Kohlehydrate  gegeben  hat,  eine  Bezeichnung, 
die  übrigens  nicht  charakteristisch  für  diese  Gruppe  allein  ist,  denn  die 
Chemie  kennt  andere  Verbindungen  (Essigsäure,  Milchsäure),  welche  ebenfalls 
dieses  \  erh&ltoifi  von  Sauerstoff  und  Wasserstoff  aufweisen  und  nicht  zur 
Zuekergruppe  gehören.  Früher  definierte  man  die  Kohlehydrate  auch  als 
Verbindungen  mit  6  oder  einem  Vielfachen  von  6  Kohlenstoff-Atomen.  Auch 
dieses  Merkmal  ist  durch  die  Auffindung  von  Zuckern  mit  weniger  als  6 
nnd  die  Synthese  von  Zuckern  mit  7.  8  und  9  Kohlenstoffatomen  hinfällig 
geworden.  Eine  scharf  abgegrenzte  Definition  der  Kohlehydrate  IflUt  sich 
überhaupt  nicht  geben,  indem  die  einzelnen  Glieder  dieser  Gruppe  zum 
Teil  recht  verschiedene  Eigenschaften  zeigen.  Man  kann  die  Kohlehydrate 
ganz  allgemein  als  aldehyd-  oder  ketonartige  Derivate  mehrwerti- 
ger Alkohole  auffassen. 

Wie  in  fast  allen  Gebieten  der  physiologischen  Chemie,  so  ist  auch 
hier,  wie  bereits  angedeutet,  erst  durch  die  synthetische  Bereitung  der  in 
Frage  kommenden  Verbindungen  ein  klares  Bild  der  Entstehung  und 
Umwandlungen  der  Kohlehydrate  im  pflanzlichen  und  tierischen  Organismus 
erhalten  worden.  Es  ist  zunächst  Emil  Fischer  gelungen,  aus  Glyzerin  — 
demselben  Glyzerin,  dem  wir  noch  bei  der  Besprechung  der  Fette  begegnen 
werden  —  durch  gelinde  Oxydation  eine  Substanz  herzustellen,  welche  die 
typischen  Eigenschaften  der  Zucker  besalV  Diese  Verbindung,  Glycerose 
genannt,  enthält  nun  allerdings  nur  die  Hälfte  des  Kohlenstoffs  des  Trauben- 
kers.  Als  es  jedoch  gelang,  durch  Einwirkung  von  verdünnter  Lauge 
zwei  Moleküle  der  Glycerose  zusammenzufügen  und  so  einen  wahren  Zu> 
mit  6  Kohlenstoffatomen  darzustellen,  zweifelte  niemand  mehr  daran,  dafl 
die  Glycerose  als  Glied  der  Kohlehydratgruppe  aufzufassen  sei.  Diese  Syn- 
these ist  deshalb  noch  von  ganz  besonderem  Werte,  weil  durch  sie  Be- 
ziehungen  zu  den  Fettsubstanzen  sich  ergeben.    Schlieftlich  glückte  sogar 

»)  Ktrchhojf:  Journal  de  pharmacie.  74.  IM.  1K11. 
|    Kirchhof:  8ehMiif|tn  Journal.  14.  889.  1814. 
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Miese  aus  den  Elementen,  indem    i  vom  Fornialdehyd 

«'II  O  ausgehend,  durch  Polymerisation  (6  >  | n   0      („II,   0,  )  zu  dem- 
ii  Zucker  gelangte,  wie  er  aus  (lly/erin  resp.  der  Glyccrosc  erhalten 
worden  war. 'i 

Diese  totale  Synthese  fesselt  unser  Interesse  in  ganz  besonderem 
M;ii  .•  u.il  bekanntlich  Adoty  i  Ztaeyar1)  die  ttildung  der  Kohlehydrate  in 
der  Pflanze  auf  ganz  dieselbe  Weise  erklärt  hat.  Die  chlorophyllhaltigen 
Blätter  reduzieren  nach  dieser  Annahme,  die  bis  jetzt  allerdings  noch  nicht 
txpirimentell  sicher  bewiesen  ist,  die  Kohlensäure  der  Luft  zu  Formaldehyd, 
und  ffifiSOfl  «ird  durch  Kondensation  in  Zucker  verwandelt.  Mit  dieser  Hypo- 
these können  wir  uns  Icnlit  die  Bildung  verschiedener  Zuckerarten  mit 
lnedenem  Kohlenstoffgehalt  erklären.  Es  ist  auch  wohl  möglich,  dali 
beim  Aufhau  der  höheren  Zucker  in  der  Natur  dieselben  Zwischenstufen 
auftreten,   wie  sie  bei   der  künstlichen  Svuthese  beobachtet    worden  sind. 

Bei  genauerer  Untersuchung  hat  sich  nun  gezeigt,  dali  der  aus  Glycerose 
resp.  aus  Formaldehyd  durch  Polymerisation  entstandene  Zucker  mit 
6  Kohlenstoffatomen  dem  Traubenzucker  in  seinen  Eigenschaften  nicht 
ganz  entsprach.  Er  wurde  deshalb  auch  mit  einem  besonderen  Namen  — 
Acrose  —  belegt.  Schon  liiol3)  hatte  die  wichtige  Beobachtung  gemacht, 
dal-  Hohrzuekcr  <li»'  Ebene  des  polarisierten  Lichtes  dreht.  Diese  Eigenschaft, 
die  auch  den  anderen  in  der  Natur  sich  findenden  Zuckerarten  zukommt, 
wurde  bald  technisch  verwertet*),  um  den  Gehalt  von  Zuckersäften  an 
RobrzQCker  festzustellen.  Sie  war  es  auch,  die  uns  ein  wesentliches  Hilfs- 
mittel zur  Unterscheidung  der  verschiedenen  Zuckerarten  gab.  Der  Acrose 
nun  fehlt  diese  Eigenschaft,  sie  dreht  das  polarisierte  Licht  nicht.  Der  (Jrund 
dieeei  Erscheinung  liegt  darin,  dali  die  Acrose  aus  zwei  optisch  entgegeu- 

tzt.   wirkenden  Stücken    zusammengesetzt  ist,    und  in   der  Tat   ist 
auch  gelungen,  sie  in  diese  zu  zerlegen.  Sie  kann  je  nach  den  gewählten  Be- 
dingungen in  Fruchtzucker  oder  Mannose  oder  Traubenzucker  um- 
gewandelt  werden.    Damit   war   der   Schlulisteiii    der    Synthese    natürlich 
vorkommender  Zuckerarten  gelegt. 


')  Vgl.  Emil  Firrli.i  ■;   Synthesen  in  der  Zuckergruppe  I.e.,   ferner   die    Chemie 
der  Kohlehydrate  und   ihre    Bedeutung  für  die  I'liv-inlotriu     AngUrt  Hirnchwald.    Berlin 
1894;  Synthesen  in  der  Purin-  und  Zuckergruppe.  Vieweg  A  8obu.  Braunächwi  ijj  190B. 
i  i  inT  ilicW  :i--i'rt'ni/i.'liiMi^  um!  ihr«-  Bodenlang  fiir  das  Pflanzen- 

ilio  (iiirunt;     Berichts  <l.  I >outsr li.'u   CtkUJX.  QtUÜMh.  li-  63.  IK70. 
i   Itiot.  Sur  l'utüitt    qii«!  pourniient  offrir  Ml earact&NI  optiquex  dans  Vexploition 
de*  sucrerie»  et  des  laffineries.  Comptcs  rendu>  de  l'Acad.  d.  Sciences,  lü.  2154;  Iß.  S19  und 
.  proprietrs  optii|iies    i  l'ai  «liw  d6fl  im-l;ii«ges  liquides  OU 

Im  ,  dam  leaqueia  le  sucre  de  ranne  cri-talli-aMe  est  assoHe  a  dea  Mir.  res  incristalltsi 
id  de  I'AcaiL  d.  Sciencea.  16.  619.  1848. 

Mir  l'aoaJjrse  dei  lucrra   au  moyen  de  la  Polarisation   de  la  nMMMk 
(Jompt.  rond.  da  l.\  >  -uces.  16.  1000.  1843.  -  Nouvelle  nute  relative  aux  Doyen* 

mplifier  1'auaIjtK-   des  sucrea   et  liijueurs  aucrees,   par  l'aclion   de  cea  substances 
*ur  la  hm  Compt.  rond.  da  t'Aead.  d  Sciences.  22.  1138.   1846.   Analyse 

deaaoems.  Compt.  rend.  de  l'Acad.  d.  Sciences.  23.  266.  1846.  —  llapport  bUX  Im  raoherohM 
saceharonirin'i'ii--    Compt.  rend.  de  I'Acad.  d.  Sciences.  26.  240    !*•!> 
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Vorlesung  II. 


Die  optische  Aktivität  fast  aller  von  der  Natur  erzeugten  Produkte 
—  eine  Eigenschaft,  die  lange  Zeit  die  natürlichen  Verbindungen  scharf 
von  den  künstlich  dargestellten  trennte  und  eine  der  wesentlichsten  Stützen 
der  Lehre  einer  nur  der  Organismenwelt  zukommenden  Kraft  abgab,  bis 
auch  hier  die  erfolgreich  emporbltihende  synthetische  Chemie  eine  Bresche 
in  den  für  unUbersteigüch  gehaltenen  Wall  legte  —  hat  erst  durch  die 
bekannte  fruchtbare  Hypothese  Ln  Beh  und  van't  Hofs1)  (1K74)  eine  befriedi- 
gende Erklärung  gefunden.  Diese  beiden  Forscher  haben  unabhängig  von- 
einander die  Asymmetrie  des  Moleküls,  die  bereits  Paeteur*)  in  geistvoller 
Weise  arn  Beispiel  der  Hechts-  und  Linksweinsäure  zur  Erklärung  dieser  opti- 
schen Antipoden  herangezogen  hatte,  auf  das  einzelne  Kohlenstoffatom 
zurückgeführt.  Sie  wird  erklärt  durch  dessen  Bindung  mit  vier  verschiedenen 
Massen.  Jedes  einzelne  asymmetrische  Kohlenstoffatom  einer  Verbindung 
bedingt  zwei  verschiedene  Formen,  eine  linke  und  eine  rechte,  was  sich 
leicht  veranschaulichen  lallt,  wenn  man  mit  van't  Hoff  sich  die  Affini- 
täten eines  Kohlen stoffatoms  nach  den  Ecken  eines  Tetraeders  gerichtet 
denkt,  in  dessen  Mitte  das  Kohlenstoffatom  sich  findet. 


»i 


Kür-  i- 


(R,,  R3,  Ra,  R4  sind  die  vier  verschiedenen  Massen,  mit  denen  das 
Kohlenstoffatom  in  Bindung  steht) 

Die  vorliegende  Zeichnung  gibt  uns  ein  ISild  dieser  Art  von  Isomerie. 
Beide  Formen  verhalten  sich  zueinander  wie  Bild  und  Spiegel,  d.  h.  sie 
sind   nicht   zur  Deckung  zu   bringen.    Durch  Vereinigung  zweier  solcher 


')  Vgl.  J.  H.  van't  Hoff:  Die  Lagerung  der  Atome  im  Räume.  2.  Auflage.  Vieweg 
&  Sohn.  Braunsrhweig  1894.  Van't  Hoff:  Hix  annees  dans  l'histoire  d'nne  throne. 
I'.  M.  Bazendijk.  Rotterdam  1887.  —  Abdruck  der  denkwürdigen  Abhandlung  vtafi  Hoffit: 
I.a  chimie  dans  l'espace.  1875.  (Deutsch  von  Hermann:  Die  Lagerung  der  Atome  im 
Räume.  1877.)  —  K.  Auwers:  Die  Entwicklung  der  Stereocbomie.  Karl  Wintere  Univ.- 
Buchhdlg.  Heidelberg  1890. 

'>  I'atittur:  Recberches  sur  la  disB) metrio  moleculaire  des  produits  orgauiquee 
naturale.  Lecons  de  chimie  professeee  en  1860.  Paris  1861  und  Über  die  Asymmetrie  bei 
natürlich  vorkommenden  organischen  Verbindungen,  von  Paulcur.  Übersetzt  und  heraus- 

iqpobm  »on  M  und  ii  i^tiii-nburg.  QitmMi  EDtnfim  da  eauktM  Wtee&MhaftaL  NivJB 

—  Vgl.  ferner:  //.  Landolt :  Das  optische  Dreh  ungs  vermögen  organischer  Substanzen  und 
dessen  praktische  Anwendungen.  2.  Auflage.  Vieweg  &  Sohn.  Brauuschweig  1898.  — 
Eine  ganr  besonders  klare  und  Übersichtliche  Darstellung  gibt  A.  Werner:  Lehrbuch 
der  Stereochemie.  Gustav  Fischer.  Jena  1904. 
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Moleküle  entsteht  nun  ein  Molekill  einer  optisch  inaktiven  polymeren 
Verbindung.  Somit  sind  von  jeder  Kohlenstoffverbindung  mit  einem  asym- 
metrischen Kohlenstoffatom  drei  Modifikationen  hekannt,  nämlich  zwei 
optisch  aktive  Formen,  eine  Links-  und  eine  Kechtsform,  und  eine  KU 
der  Vereinigung  dieser  entstehende  inaktive  Verbindung.  Diese  ist,  obgleich 
EVrei  a.sHimn'tii.M -lic  C-Atome  enthalt ,  dennoch  optisch  inaktiv,  weil 
die  beiden  Molekülhälften  gleich  stark,    aber  in  entg«  et/.tem  Sinne 

auf  den  polarisierten   Lichtstrahl  wirken. 

ind  diese  Annahmen  richtig,  dann  rauli  mit  dem  Auftreten  von  zwei 
und  mehr  asymmetrischen  Kohlenstoffatomen  die  Zahl  der  Isomeren  gcsetz- 
matfig  steigen  und  2"  betragen,  wenn  n  die  Zahl  der  asymmetrischen  Kohlen- 
stoffatome bedeutet.  Die  praktische  Erfahrung  hat  diese  Spekulation  in 
glänzendster  Weise  bestätigt  und  wohl  kein  Cebiet  der  Chemie  hat  der 
Lehre  /,.  Beb  und  nut'i  Hoffe  eine  so  machtige  Stütze  gebracht,  wie  gerade 
der  Ausbau  der  Kohlehydrat-Chemie  nach  diesen  Gesichtspunkten  durch 
Fischer. 

\  orausgreifend  sei  erwähnt,  dal!  z.  II.  mehrere  sich  recht  verschieden 
▼erhaltende  Zuckerarteu  der  empirischen  Formel  CGH,J)ri  bekannt  sind. 
l.s  seien  nur  erwähnt  der  Traubenzucker,  die  Mannose  und  die 
(Galaktose.  Nun  enthalten  diese  Zuckerarten,  wie  die  folgende  allgemeine 
Mrukturformel  zeigt,  nicht  weniger  als  4  asymmetrische  Kohlenstoffatome  (*). 

COH 
•CH  .OH 
*CH  .OH 
*CH  .OH 

*CH  .OH 


GH«. OB 

Nach  der  obigen  Berechnung  müssen  somit  *2*  —  16  geometrisch 
verschieden«  Verbindungen  mit  der  eben  angeführten  Struktur  existieren 
Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  daü  dem  auch  so  ist.  denn  bereits  sind  nicht 
weniger  als  \'2  dieser  Formen,  die  zusammen  t>  optische  Paare  bilden, 
dargestelllt.  Für  jede  einzelne  derselben  ist  der  geometrische  Aufbau 
an  Hand  der  Theorie  aufgeklart,  und  die  Konfiguration  des  einzelnen 
Mi.lekiils  durch  bestimmte  Strukturformeln  dargestellt  worden.  Die  folgende 

rsicht  zeigt  die  von  Emil  Fischer  aufgestellten  Kiiuligurationsformeln 
•  ler  !  >').  wobei  zu  bemerken  ist,  dal)  die  asymmetrischen  ('-Atome 

ii  Sterin  hen  markiert  sind. 


•i   A.i.h  für  die    Übrigen    kohlrnutoff ärmeren   Zucker   ist   dio  Konfiguration    fest- 
gMtellt. 

.  halJr-u  ,  J 


lg  Vorlesung  II. 

COH  COH  COH  COH 

H-  *  OH  HO—  •  H  HO-  *-  H  H— *  OH 

!  :  I 

H-*-OH  HO-*  H  H  *— OH  HO— *— H 

HO-  *  H  H  * -OH  HO ••■*— H  H  *-OH 

HO  -*  H  H  *  OH  HO  *•  H  H  *  -OH 

CH8OH  CH8OH  CH,OH  CHtOH 

1-Mannose  d-Mannose  1-Glukose  d  Glukose 

COH  COH  COH  COH 

HO— *    H  H-  -*•    OH  H-*    OH  HO- ■*-  H 

i 

H    *    OH  HO    *    H  H-  -*     OH  HO-*     II 

HO-*  -H  H     *     OH  HO—*-  H  H— *   -OH 

I  i 

H     *     OH  HO-*     H  H     *     OH  HO— *-H 

CHjOH  CH.OH  CH,OH  CH8OH 

1-Idose  d-Idose  l-Gulose  d-Gulose. 

COH  COH  COH  COH 
I 

OH-*-H  H    *     OH  H-  -*— OH  HO-*     H 

■  '  i  ' 

H— *    OH  OH    *    H  H-  *-OH  HO- •*— H 

H— *    OH  OH— *-  H  H- -■*     OH  HO— *-H 

OH-  *     H  H— *     OH  OH— *-  H  H— *     OH 

i  '  .  . 

CHtOH  CH,OH  CHjOH  CHfOH 

1-Galaktose  d-Galaktose  1-Talose  d-Talose 

COH  COH  COH  COH 

HO—*-  H  H-  *  OH  H-  *  OH  HO— *— H 

HO  *— H  H  *  OH  HO— *-H  H-  *— OH 

HO— *  H  H-*-OH  HO  *-  H  H— *-  OH 

i  i  i  | 

HO-*  H  H— *-  OH  HO-*-H  H- -»— OH 

CHoOH  CH.OH  CH8OH  CHtOH 

noch  nicht  dargestellt. 
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Das  gründlichere  Eingehen  auf  diese  rein  chemischen  Krörterungen 

rechtfertigt  sich  vollauf  durch  die  grolle  Bedeutung,  die  diese  Forschuugen 

auch  für   die  Biologie   im  Gefolge  hatten,   und  in    der  Tat    wird  es  nicht 

steh  ein  genaues  Bild  des  Kohlehydratstoff  Wechsels  zu  machen, 

ohne  gründliche  Kenntnis  der  kurz  berührten  Strukturfrage.1) 

Nicht  ohne  Interesse  für  die  Biologie  ist  die  Art  und  Weise,  wie  auf 
<\  ntht'tis«  lieTii  Wege  aus  kohlenstoffärmeren  kohlenstoffreichere  Zucker 
erhalten  worden  sind.  Wie  die  oben  angeführten  Formeln  zeigen,  enthalte! 
diese  Zucker   eine  Aldehydgruppe.    Diese    besitzt   nun   die  Fähigkeit,  mit 

-nwasserstoff  (Blausäure)  sich  zu  binden.  Durch  Verseifung  des  gebil- 
deten (vanhydrins  und  nachfolgende  Reduktion  erhält  man,  wie  Kilvmi*) 
zuerst  gezeigt  hat,  einen  neuen  Zucker,  der  sich  von  dem  Ausgangsmaterial 
durch  den  Mehrgehalt  von  einem  Kohlenstoffatom  unterscheidet.  Es  ist 
auf  diesem  Wege  nicht  nur  gelungen,  von  den  einfachsten  Gliedern  der 
Kohlehydratgruppe  zu  den  Ilexosen  zu  gelangen,  sondern  darüber  hinaus 
EU  Zuckern  mit  7.  -  und  9  Kohleii.<.toff-A!omeii.J)  Damit  ist  natürlich  der 
S\nthese  keine  Grenze  gesetzt. 

Vielleicht  wirft  diese  Synthese  ein  Licht  auf  die  Bildung  der  ver- 
schiedenartigen Zuckerarten  im  Pllanzenorganismus,  der  gewilJ  oft  in  den 
Fall  kommen  wird,  ans  Zuckerarten  mit  niederem  Kohlenstoffgehalt  solche  mit 
höherem  aufzubauen.  Die  Möglichkeit  derartiger  Umwandlungen  hebt  die 
scharfen  Unterschiede  zwischen  den  einzelnen  Zuckergruppen  mit  ver- 
miedener Kohlenstoffzahl  auf  und  vereinigt  chemisch  wie  biologisch  die 
verschiedenen  Klassen  zu  einer  grollen  Einheit,  welche  durch  den  Um- 
stand, dal«  auch  künstlich  Vertreter  derselben  Gruppe,  wie  Traubenzucker, 
Mannose  und  Fruchtzucker  durch  abwechselnde  Oxydation  und  Reduktion 
ineinander  übergeführt  werden  können,  eine  noch  innigere  wird. 

Die  grolle  Zahl  der  künstlich  dargestellten  und  zum  Teil  einstweilen 
in  der  Natur  noch  nicht  aufgefundenen  und  der  natürlichen  Zuckerarten 
\>\  in  bestimmte  Gruppen  eingeteilt  worden.  Man  unterscheidet  einmal 
zwei  grou«  Hauptklassen,  tuunlicli  die  einfacheren  Zuckerarten,  amT 
Monosaccharide  genannt,  und  die  /usamineiige.setyten  Zucker,  die  den 
Namen  Polysaccharide  fuhren.  Man  kann  die  letzteren  aus  den  ersteren 
unter  Wasscraustritt  sich   entstanden  denken,  und  in  der  Tat  erhält  man 

i  aus  ihnen  bei  der  hydrolytischen  Spaltung  die  Glieder  der  einfachen 
Zucker. 


>  I>a  genau  dieselben  Gesichtspunkte»  eich  auch   bei  den  anderen   Klassen  von 
Verbindungen,  speziell  bei  der  Gruppe  der  EiweiUkürper  wtodoritolea   Vtvdtta,  empfiehlt 
ch  ein  genaues  Studiuni  der  angeführten   Werke. 

Ki hom  Ober  «las  Cyanhydrin  der  I. .ivuli.se.  Berichte  d.  Deutschen  (  hem. 
Geacllrrh.  .lg.  IH  S.  8088.  1885.  Jg.  19.  S.  821.  1886.  —  über  d«n  Einwirkung  TOD  Blau- 
ainre  auf  Dextrose.  Ebenda.  Jij.  10.  S.  707.  1888.  —  über  die  Konstitution  der  Dex- 
llCltlililliUHlllll    Ebenda.  J*.  10.  8.  1188.  1886. 

»)   |  Zur.    Ober    knlilcii-t..ffreichere   Zuckerarten    aus   Glukose.    Liebiga 

Annale..    270    84.    I 
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Vorlegung  II. 


Die  Monosaccharide  zerfallen  wiederum  in  Untergruppen,  die  Blei 
durch  den  Kohlenstoffgehalt  unterscheiden.  Dieses  Merkmal  kommt  in  den 

(nll 
Namen  Diosen  (einfachster  Zucker:  «Jlykolaldehvd,  Glykolose  ), 

OB,  OH 
Triosen.  Tetrosen,  Pentosen,  Hexosen,  Heptosen  etc.  zum  Aus- 
druck. Wie  früher  schon  angedeutet,  sind  die  Zucker  ganz  allgemein  Alde- 
hyde und  Ketone  mehrwertiger  Alkohole.  Dementsprechend  gehören  von 
den  Triosen  an  zu  jeder  (Iruppe  sowohl  Aldosen  als  auch  Kc  tosen.  Kine 
nichtige,  besonders  in  der  Pflanzenwelt  vorkommende  Form  stellen  die 
Methylderivate  dieser  Zucker  dar.  es  sei  an  die  Fukose  (aus  Seetang), 
an  die  Rhodeose  (aus  Jalapenwurzel)  und  an  die  Khaninose  (aus  zahl 
reichen  Pflanzen  dargestellt),  die  alle  als  Methyl  neu  tosen  aufzufassen 
sind,  erinnert. 

Von  all  den  zahlreichen  Zuckerarten  kommen  nur  wenige  im  tierischen 
Organismus  vor  und  nur  wenige  spielen  hei  der  Ernährung  eine  bedeutendere 
Holle,  wobei  allerdings  nicht  verschwiegen  werden  darf,  dali  unsere  Kennt- 
nisse über  die  physiologische  Bedeutung  zahlreicher  in  der  Pflanzenwell 
verbreiteter  Zuckerarten,  welche  zum  gröl'ten  Teil  nicht  frei,  sondern  mit 
anderen  Verbindungen  gekuppelt  vorkommen,  nicht  abgeschlossen  sind. 
Letztere  Produkte,  deren  Zahl  eine  außerordentlich  grolle  ist,  nennt  man 
in  i.lukoside  und  versteht  darunter  Körper,  welche  durch 
mmte  Umgriffe  mehr  oder  weniger  leicht  einerseits  in  eine  Zuckerart 
und  andrerseits  in  irgend  eine  Verbindung  der  aromatischen  oder  Fettreihe 
/.erfalleu.  Diese  Aufspaltung  kann  sowohl  durch  Permente  (Emulsin,  Myrosin. 
Ilt'tula.-.'  etc.)  als  auch  durch  «heimische  Agentien  hervorgerufen  werden. 
So  zerfallt  z.  B.  das  Amygdalin  unter  der  Einwirkung  von  Kmulstn  in 
zwei  Moleküle  Traubenzucker,  in  ein  Molekül  Benzaldehyd  und  ein 
Molekül  Blausäure. 

d,fl „NO :,  +2H30  =  -jr,  H,  (>,   j-GeH,GQH  +  CNII. 

Die  struktur  dieser  Verbindungen  ist  durch  Emil  dtodbr1)  völlig 
aufgeklärt  worden,  indem  es  ihm  gelang,  Zucker  mit  Alkohol  und  ähnlichen 
Stoffen  durch  die  bloße  Einwirkung  von  verdünnter  Salzsäure  zu  vereinigen.1) 
Die  (tlukoside  sind  in  der  Tat  vollständig  analoge  Verbindungen  wie  die 
Polysaccharide,  beide  entstehen  aus  einfacheren  Verbindungen  unter  %  ■<■ 
ui-tritt.  nur  dal-  im  ersteren  Falle  Verbindungen  verschiedener  Körper- 
klassen zusammentreten,  während  bei  den  Polysacchariden,  die  mau  als 
«ilukoside  der  Zucker  selbst  auffassen  kann,  ausschliel'.lich  Zuckermoleküle 
am  Aufbau  beteiligt  sind.  An  der  Zusammensetzung  der  eigentlichen  «Üukoside 
sind  nicht  mir  Monosaccharide  beteiligt,  sondern  auch  Polysaccharide,  wie  dies 


')  BmÜ  Fisch,,      i  Imm   Ae  lilnkoside  dor  Alkulu.k-,    -it/mursWrichic  der  Akad. 
•j .  \Vi>.-imi-<-Ii.  zu  Hcrlin.    135.    iMiil.    Berichte   dei   Deutschen  ehem.  Geeel  Ig  28 

8400.  1893. 

i  /.H   Q  Htt0*+CH,OH=(;HnO,  OB  fH  0 
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z.  13.  von  lecker  für  das  Amygdalin  gezeigt  worden  ist.')  Derartige 

1!»  (Pachtungen  sind  für  die  Biologie  von  größtem  Werte,  weil  sie  uns 
gestatten,  die  Bildung  grolier  Körperklassen  nach  einem  einheitlichen 
Gesichtspunkte  aufzufassen. 

Die  Bedeutung  der  «üukoside  im  engeren  Sinne  im  Haushalt  des 
tierischen  Organismus  ist  noch  wenig  erforscht.  Zweifellos  ist  ein  Teil 
des  in  diesem  vorkommenden  Zuckers  in  dieser  Form  gebunden  und 
wird  vielleicht  auf  diese  Weise  vor  der  Verbrennung  geschützt.  Erst 
in  neuerer  Zeit  sind  solche  Verbindungen  genauer  studiert  worden.  Es  sei 
u.  a.  an  die  Untersuchungen   von  TU.  -)    über  das  Cerebron,  eine 

mit  indifferenten   LOsnngSmittClD    MU  'lern  l.i'hini    des   Menschen  isolierte 

Stanz  erinnert.  Sie  ergab  bei  der  hydrolytischen  Spaltung  unter  Auf- 
nahme von  2  Molekülen  Wasser  je  ein  Molekül  Cerebronsäure,  Sphin- 
gosin  und  (ialakto 

ll,N()11  +  2lL(>r-c,,H50()s  +  CI7H3RN(»        i,.H„<V 
Als  ein    solches  dlukosid  ist  wohl    auch  das  von   Fr.  S.  Schulz  und   Fritz 
Düthorn  i    l.s.hriebene   OlykoproteYd   der    KiweiUdrüse   des  Frosches 
aufzufassen,  bei  dessen  hydrolytischer  Spaltung  neben  anderen  Produkten  ein 
amidierler  Zucker,  das  Galaktosamin  erhalten  wurde,  ein  Resultat,  das  in 

it6I  Beziehung  ZU  Fru>lr>>)<  Müllers1)  Befund  von  l'llukosamin  in  den 
Mucinstoffen  der  Uespirationsorirane  des  Menschen  steht.  Wir  werden  später 
bei  der  Besprechung  der  Proteine  auf  diese  Fragen  näher  einzutreten  haben. 
Der  Gruppe  der  Glukoside  entstanunru  ferner  eine  grolie  Zahl  von 
nun  Teil  sehr  Mark  toxischen  Verbindungen  und  sehr  wichtigen  Arznei- 
Stoffen,  deren  pharmakologische  Wirkungen  zum  grolien  Teil  rein  empirisch 
entdeckt  worden  sind.  )  Aus  der  großen  Gruppe  dieser  Verbindungen  seien 
nur  ermahnt  die  Saponinsubstanz  en,  das  Phloridzin,  das  Salicin, 
Helleboiin.  ilie  I)  i  gj  t  al  isglukoside  (Digitalin,  Digitonin,  Digi- 
toxin)/) Schließlich  Bei  noch  hervorgehoben,  dal*  das  Alizarin,  der  bekannte 

'»  F.mil  I  i        las,  dorn  Amygdalin  iibnlicb.es  (ilukoaid.  Bcrirhte  d.  I>cul- 

•chei  ch.Jg.  2.x.  s.  1Ö06. 1896  im  d<  m  Amygdalin  laßt  rieb  uiunlicb  mitliefe 

enrym  nur  ein  Molekül  Zucker  abspalten,  es  bleibt  ein  neues  Glukosid,  das  Mandel- 
nitnlglulai-iil  zurück,  das  durch  Emulsin  völlitr  in  Zucker,  Beuzuldeh>d  uml  lihii.säurr 
gespalten  wird. 

■ '■'■,-:  I  her  da»  Cerebron.    Zeitschrift  für  physiolcig.  Chemie.    Bd.  43. 
i    1904  und  Bd.  44.  3.  3»>6.  1906. 

')   Fr.   Jf,  Schub  und  Frit;  Fhtthom:  GaJaktOBatnin.  ein   w-nvr  Auiido/ucker ,  al« 

Spaltungsprodukt  de«  Glykoprotelni  in  BlweiMitlH  de*  Frosch  Alift  fur  phy- 

■iolo.  nie.    lld  29.   S.  378.   P.WH).    —    Weitere«    «bor   Galaktosamin.    Ebenda. 

aa  i90i 

')  Friedrich  Mnih i .  Untersuchungen  ober  die  physiologische  Bedeutung  D&d  dir 
i  •  dfll  Bi  liU'iiin-.  dei  Sc  piratioosorgane.  Sitzungsberichte  d.  tiesellsch.  zur  Förderung 
der  gesamten  Naturwissenach.    zu  Marburg.  1896,  6;  1898,  6. 

I   Vgl.  bezüglich    der    physiologischen    und    pharmakologischen  Wirkungen  dieser 
Produkte  li  eher  der  Pharmakologie. 

')  Bezüglich   weiterer   Kin/clln-iten  »ei  verwiesen  auf:  ./../.  f. ,  MM  H  Uly- 

kosidr.  Chemische  Monographie  der  l'flanzenglykoside  nebst  systematischer  J  'arstellung 
der  künstlichen  lilykosiile    Gebr.  Borntraeger.  Berlin   liHX). 
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Vorlesung  II. 


Krappfarbstoff,  gleichfalls  in  der  Natur  als  Glukosid  (Ruberythrin- 
säure)  in  der  Krappwurzel  von  Kuhia  tinetoria  vorkommt.  Bekanntlich  hat 
dieses  (ilnkosid  durch  die  berühmte  Synthese  des  Alizarins  durch  Qrtube^nA 
Liehermann  (1868)  an  praktischer  Bedeutung  viel  verloren.  Seine  Synth i «€ 
bildete  zu  jener  Zeit  einen  grollen  Triumph  der  chemischen  Forschung 
und  weckte  manchen  Zukunftstraum.  Schon  sah  man  die  Synthese  der 
Nahrungsstoffe  auch  praktisch  in  erreichbare  Nähe  gerückt.  Hat  sich  diese 
Hoffnung  bis  jetzt  auch  in  diesem  Sinne  nicht  erfüllt,  so  können  doch  E 
thcsen,  wie  die  des  Alizarins,  indirekt  von  großer  Bedeutung  für  die  Produktion 
von  Nahrungsstoffen  werden ,  indem  durch  Ausschaltung  der  natürlichen 
Stoffe  grolle  Landstrecken   dem  Ackerbau  zurückgegeben  werden  können. 

Aus  der  Gruppe  der  Monosaccharide  spielen  für  den  tierischen 
Organismus  die  llexosen  die  Hauptrolle,  ja  lange  Zeit  waren  sie  und  die 
ihnen  entsprechenden  Polysaccharide  überhaupt  die  einzigen  zu  berücksich- 
tigenden Kohlehydrate.  Erst  im  Jahre  1 892  wurde  man  auf  das  Vorkommen 
von  Zuckern  mit  fünf  Kohlenstoffatomen  der  allgemeinen  Formel  (.'RII,0ÜB 
aufmerksam.  In  diesem  Jahre  beobachtete  Jattroieite ')  einen  menschlichen 
Urin,  der  starkes  Reduktionsvermögen  zeigte,  dabei  jedoch  nur  schwach  oder 
gar  nicht  gärte  und  außerdem  optisch  inaktiv  war.  Salkaushi ')  gelang  dann 
der  Nachweis,  dal)  eine  Pen  tose  vorlag.  In  demselben  Jahre  erhielt  ferner 
A.  Kassel*)  bei  der  Spaltung  von  Hefen  u  klein  saure  mit  Salzsaure  Fur- 
furol  und  bald  daraufmachte  Hamniarstm*)  ähnliche  Beobachtungen  am 
Nukleoproteid  des  Pankreas,  die  später  SaÄOiwte4)  weiter  verfolgte  und 
den  endgültigen  Beweis  erbrachte,  dal*  Pentosen  in  dem  genannten  Pro- 
dukte vorhanden  sind.  In  der  Folge  sind  dann  Zucker  der  Fünfkohlenstoff- 
reihe in  verschiedenen  Körpersubstanzen 6),  vor  allem  in  Nukleoproteiden, 
nachgewiesen  worden.  Die  Pentosen  sind  somit  am  Aufbau  tierischen  Ge- 
webes beteiligt.  Die  einzige  bis  jetzt  isolierte  und  genauer  untersuchte 
Organpentose  ist  die  des  Pankreasproteids,  die  0.  Seuberg ■)  als  1-Xy- 
lose  erkannt  hat  und  deren  Konfiguration  folgende  ist: 

OH    H    OB 
COH  — C  — C  — C— CIl.OH 
II    OH    H 

Sie  gehört  somit  zu  den  Aldosen. 


')  K.  Salkowski  und  Ja.*tro>ritz:  Eine  bisher  nicht  beobachtete  Zuckerart  im 
Harne.  Zentralblatt   fllr  inedirin.  Wissenschaften.    Nr.  19  und   35.    S.  337  u.  593.  1802. 

')  A.  Kossei:  Cber  die  Nukleinsäure.  Verhandl.  der  physiol.  Goflelbjch.,  Berlin,  im 
Archiv   für   Physk.t.  (tt.  Anal.)  S.  157.   1893. 

Ji  0,  Hammarsttn:  Zur  Kenntnis  der  Nukleoproteide.  Zeitschrift  f.  physiol  Chemie 
Bd.  19.  S.  19.  is.  i 

')  E.  Salk-owski:  Über  das  Vorkommen  von  Pentosen  im  Harne.  Zeitschrift  f. 
physiol.  Charit,  B4.  27.  S.  607.  1899. 

•)  Ferd.  Hlumenthal :  Chor  Kohlehydrate  in  den  Eiweißverbindungen  des  tierischen 
Organismus.  Zeitschr.  f.  klin.  Medizin.  Bd  31    EL  160.  1898. 

c)  Carl  fhubtrf:  Obtf  die  Konstitution  der  Pankreasprote'id-Pentose.  Berichte 
d.  Deutschen  Chem.  Gesellsch.  Jg.  85.  S.  14(17.  1902. 
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Neuerdings  hat  WohUje»>uth*\  dieselbe  Peutose.  aus  dem  Leber- 
proteYd  isoliert.4)  Nach  den  vorliegenden  Untersuchungen  scheinen  die 
Peotoaen  im  tierischen  Organismus  auf  die  Klasse  der  Nukleoproteide  be- 
■  t i k t  zu  sein,  und  zwar  ist  der  Träger  der  Pentosengruppe  nicht  der 
1  liweilikomponent ,  sondern  der  mit  ihm  verbundene  Rest  des  zusammen- 
gesetzten Proteins.  Dies  ergibt  sich  namentlich  aus  den  Versuchen  I 
Bangs*),  in  denen  es  ihm  gelang,  durch  Erwarmen  von  Pankreasnukleo- 
proteid  mit  verdünnter  Kalilauge  dieses  in  Eiweiß  und  einen  eiweiftfreien 
Rest,  die  sog.  Guanylsäure,  zu  spalten.  Diese  enthalt  nun  die  l-Xylose. 
Sie  seihst  zerfallt  beim  Kochen  mit  Mineralsäuren  in  Phosphorsaun 
Guanin,  Glyzerin  und  Pentose,  sie  ist  somit  als  Glyzerinphosphorsäure  auf- 
zufassen, deren  Hydroxylgruppen  zum  Teil  durch  den  Guanin-  und  zum  Teil 
durch  den  Pentoserest  ersetzt  sind.  Ob  in  den  anderen  NukleoproteYden  die 
Pentosen  ähnlich  gebunden  sind,  ist  noch  nicht  festgestellt. 

Der  Gehalt  der  einzelnen  Organe  an  Pentosen  ist  ein  sehr  verschie- 
dener und  wohl  direkt  abhängig  vom  Gehalt  an  Nukleinsubstan/.en.  Grund *•) 
gibt  den  Gehalt  einiger  Organe  an  Pentosen  (als  Xylose  berechnet)  wie 
folgt  an 

Pankreas 2'48 

Leber 050 

Thymus 086 

Mihniaxillaris 053 

Thyreoidea 050 

Niere 049 

-Milz 0-46 

Gehirn 022 

Muskel 011 J 


Dfa     Zahlen     geben 
den   Prozentgehilr 
der  Trockensubstanz 
an  Pento«e    (berech- 
net als   Xyloao)  au. 


Wie  bereits  erwähnt  wurde,  ist  die  erste  Pentose  des  Stoffwechsels 
des  menschlichen  Organismus  im  Urin  aufgefunden  worden.  Satkowski 
hat  dieser  seltenen  Stoffwechselanomalie  den  Namen  Pentosurie  gegeben. 
Es  sind  bis  jetzt  etwa  ein  Dutzend  Fälle  bekannt.  Die  Pentosurie  unter- 
scheidet sich  scharf  von  dem  eigentlichen  Diabetes.  Sie  besteht  durch 
Jahre  hindurch,  ohne  die  klinischen  Erscheinungen  der  letzteren  schweren 
Stoffwechselkrankheit  zu  zeigen.  In  einzelnen  Fällen  wurde  die  Ausscheidung 


■  ■•ulk:  Hier  das  Nukleoproteid  der  Leber.  Zeitschrift  für  plninol. Chemie. 
Bd.  37    S  171.  1003. 

'i  Vgl.  bezüglich  weiterer  Literatur  und  weiterer  Einzelheiten  die  von  C.Stnbtiu  in 
den  Ergebnissen  der  Physiologie  (L.  Asher  &  K.  Spiro  i.  .1^.3.  I.Ak.,  S.  373  gegebene 
1  t-ersiebt.  [DU   PhjflolOfta  der  Pentosen  und  der  Ghikuronsäure.) 

i  /,  .!»■  Bmtgt  Chemische  und  physiologische  studieu  über  die  Guanvlsäure.  Zeit- 
«rhrift  f.  phjsioL  Chemie.  Bd.  31.  S.  411."  1900/01. 

Otorg  ''rund:  Cber  den  (Jehalt  dos  Organismus  an  gebundenen  Pentosrn.  Zeit- 
schrift   fr  !    Chemie.    Bd.  35.  8.111.    1902.    Vgl.  au. h   Ernst  Hendix    und  Ml 
i    den  Peutoeengehalt  tierischer  und  menschlicher  Organe     Zeitschr.  f.  allg. 
■  dogie.  2.  Heft  1.  190t. 
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von  Pentose  auch  hei  Diabetes  beobachtet.1)  Auf  irgend  einen  Zusammenhang 
zwischen  Diabetes  und  Pentosurie  darf  jedoch  nicht  geschlossen  werden. 
Der  Prozentgehalt  an  ausiie.-chicdencr  Pentose  schwankt  bei  den  verschie- 
denen  Fällen  von  02— 1°0. 

A  u  ffalleiuliM 'weist'  ist  die  im  Harn  ausgeschiedene  Pentose  meistens 
optisch  inaktiv.  Nur  LwBato*)  beschreibt  eine  optisch  aktive  Pentose.  Es 
fragt  sich  nun  .  ans  welcher  (Quelle  die  Harripeiitn.-.e  stammt.  Zunächst 
wiesen  Buü  und  Blummihal*)  nach,  dal»  die  Pentosurie  unabhängig  von 
der  Zusammensetzung  der  Nahrung,  speziell  von  deren  Gehalt  an  Pen- 
tosen ist.  Auch  zeigten  sie,  dall  der  mit  Pentosurie  Behaftete  verschiedene 
Kohlehydrate .  so  auch  1-Arabinose,  glatt  verhreunt.  Die  Harnpentose 
stammt  somit  nicht,  aus  der  Nahrung.  Sehr  naheliegend  war  nun  der  Ge- 
danke, sie  aus  dem  Zerfall  von  Organsubstanz,  vor  allem  von  Kernsubstanzen 
abzuleiten.  Wäre  diese  Voraussetzung  richtig,  dann  mtUite  man  erwarten, 
daii  die  Harnpentose  entsprechend  den  <  Jrganpentosen  Xylose  (d.  h.  inaktive 
Kylose)  ist.  Dies  ist  nun.  wie  Neubtrg*)  nachgewiesen  hat,  nicht  der  Fall, 
denn  die  Harnpentose  ist  Arabinose,  und  zwar  auffallenderweise  fast 
immer  die  inaktive,  racemische  Form.  Diese  Pentose  findet  sich  übri- 
gens zum  grollten  Teil  nicht  frei  im  Harn,  sondern  an  Harnstoff  gebunden. 
Vorläufig  sind  wir  über  ihren  Ursprung  auf  Vermutungen  angewiesen.  Un- 
erklärt ist  vor  alli*m,  weshalb  die  Pentose  in  inaktiver  Form  ausgeschie- 
den wird. 

Viel  weiter  verbreitet  als  im  tierischen  Organismus  sind  die  Zucker 
der  Fiinfkohlenstoffreihe  im  Pflanzenreich.  In  freier  Form  sind  sie  bis 
jetzt  mit  Sicherheit  nie  beobachtet  worden,  dagegen  scheinen  auch  in  ein- 
zelnen pflanzlichen  NukleoproteYdeo  in  ähnlicher  Weise,  wie  in  den  tieri- 
schen, Pentosen  eingelagert  zu  sein,  wie  üabome  und  Harris*)  an  der 
aus  Weizenmehl  isolierten  Triticonukleinsäuro  erwiesen  haben.  Diese 
Art  des  Vorkommens  der  Pentosen  kommt  an  Menge  gegenüber  den 
hochmolekularen  Pentosanen,  d.  h.  Polysacchariden  der  Pentosen  gar 
nicht  in  P.et  rächt.  Diese  sind  ungeheuer  verbreitet  und  sind  in  man 
fachster  Weise  am  Aufbau  der  Pflanzen  beteiligt.  Bei  ihrer  hydroh  tischen 
Spaltung  erhält  man  die  einfachen  Glieder  dieser  Reihe.  Allein  nicht 
nur  die  Pentosen  finden  sich  als  Pentosane,  es  sind  auch  Methylpen- 
tosane  (vor  allem  Polysaccharide  der  Fukose)  bekannt,  die  namentlich 
im  Seetang  sehr    verbreitet  sind.    Die  Fukosepentosane  finden  sich  jedoch 


»  1.    /..</     uini  J    Yoga,    I  her  das  Vorkommen  von  PentuBcn  im  Harn    bei  l>u- 
bete*  mellitus    Zeitschr.  f.  liiologie.  185.  1895. 

I    RUeotdo  Ewafo:   Kin   Fall    von    Pentosurie    mit   Ausseheiduug    NNO    optisch 
aktiver  Aflbbo*     Bqfmritttn  MMgft.  <i    B.87.  1904. 

*)  M.  Mal    und    F.  Hl«  Heobaohtungen    und   YerMir-he    bei    chronischer 

Pento« urie.  DsntNbfl  und.  WoehwadiT.  Nr.  22.  1901. 

')  Carl  Ntvberg:     t  her    die  Harnpentose.    ein    optisch  inaktives,    natürlich    vor- 
klimmendes  Kohlehydrat.  Berichte  da    Di iBtBChu  Chem.  Geselhcli.  Jg.  83.  S.  2243.  1900. 

5>  "  iil    Isuur  F  Hiim.-:  Itii-  Nukleinsäure  des  Weizenembryos.  Zeiuehr. 

f.  physiol.  Cliem.  lid.  3T>.  S.S.'..  1902 
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auch  im  arabischen .  im  Kirsch-  und  Trag&ntgumml ,  in  den  Rlftttern  der 
Platanen,  Linden,  im  Fichten-  und  Buchenholz  usw.  —  Sehr  verbreitet 
ist  auch  die  Rhamnose,  die  zuerst  im  Quercitrin,  dem  Färbest')»! 
KU  Binde  und  Splint  der  nordamerikanischen  Färbereiihe  (QaercDfl  citrina) 
aufget iiii(l«!i  wurde.  Die  Hauptmasse  der  Pentosane  besteht  jedoch  aus 
den  einfachen  Pentosen.  Hervorzuheben  sind  die  I-Arabinose,  die  aus 
Gummiarten  gewonnen  wird,  die  1-Xylose,  auch  Holzzucker  genannt,  weil 
ihre  wichtigste  Miitter.-uhstan/  der  Hol/gummi  i\  ylanj  ist.  Xylau  findet  sich 
auch  im  Hafer-,  Roggen-,  Weizenstroh  etc.  —  Die  Pentosane  sind  im  allge- 
meinen durchaus  keine  einheitlichen  Verbindungen  und  liefern  bei  ihrer 
Hydrolyse  die  verschiedenartigsten  Zuckerarten  der  Fünf-  und  BflebskoUea- 
stotfreihe.  Ohne  Zweifel  existieren  die  mannigfachsten  P hergange  von 
einfacheren  zu  komplizierteren  Komplexen.  Pber  ihre  physiologische  Rolle 
im  Pflanzenorganismus  sind  unsere  Kenntnisse  sehr  gering.  Daß  sie  bei 
der  Ernährung  des  tierischen  Organismus,  besonders  der  Pflanzenfresser, 
von  Bedeutung  sind,  werden  wir  sjniei  schon.  Die  folgende  Tabelle  soll 
einen  Begriff  über  das  Vorkommen  der  Pentosane  geben.  Die  Zahlen  sind 
auf  Pentosen  berechnet. 


Wiesenheu    .  . 
Melassefutter 

Rapskuchen  •  . 

Rüben       .     .  . 
i.eindotterkuchen 

Malzkeime     .  . 
tuttermehl 


15-98 
ll-SOVi 

',h>: 

1-4-1 

.VT 


Gerstenschrot 
SrsamkiK'hen 
Speiserüben  . 
Spinat  .  , 
Sauerkraut  . 
Kaffeebohnen 


T-'.M)      , 

ii;c  , 
65  •/. 


i  her  die  Entstehung  der  Pentosen  im  pflanzlichen  Organismn«.  haben 
wir  auf  Grund  von  Experimenten  keine  Erfahrung.  Chemisch  kann  man  sich 
ihre  Bildung,  wie  bereits  geschildert,  wohl  vorstellen,  und  zwar  kommen 
alle  drei  früher  besprochenen  Bildungsarten  in  Betracht.  Am  einfachsten 
Ifllit  sich  ihre  Entstehung  denken  aus  Formaldehyd,  dem  hypothetischen 
ersten  AfifiJmttationsprodukt  der  Kohlensäure  der  Luft  durch  die  grünen 
Blatter,    durch    Zusammentritt    von     fünf    Molekülen    dieser    Verbindung 

(  HjO  =  CD  11,,,  o.).  Es  wäre  auch  denkbar,  dalf  die.  wie  si  hon  ange- 
führt, durch  Oxydation  des  Glyzerins  erhaltene  Glyzerose  das  Ausgangs- 
produkt wäre,  von  der  aus  durch  die  dritte  Methode  des  Zuckerauf  haus. 
durch  Anlagerung  von  Kohlenstoffatomen  die  Pentosen  sich  bilden  könnten. 
Ilich  iel  ea  möglich,  daß  die  Pentosen  durch  Abbau  aus  höheren  Zu«  kern 
'•■hen.  Jedenfalls  zeigt  diese  verhältnismäßig  einfache  Klasse  von  Ver- 
bindungen, zu  wie  außerordentlich  mannigfaltigen  Zwecken  der  pflanzliche 
Organismus  sie  aufzuhauen  imstande  ist. 

II  Bildung  der  Zucker  der  Fünfkohlenstoffreihe    im  tierischen 

Organismus  und  ihre  Bedeutung  in  seinem  Haushalte  wissen  wir  gar  nichts 
-t  naheliegend,  ihre  Herkunft  aus  der  Nahrung  abzuleiten.  Bestimmte 
Beziehungen  sind  jedoch  noch  nicht  verfolgt  worden. 
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Wir  kommen  nun  zu  der  für  den  tierischen  Organismus  wichtigsten 
(iruppe  der  Monosaccharide,  zu  den  Hexosen  der  allgemeinen  Formel 
(„H,.(V  In  einer  vorläufigen  Betrachtung  haben  wir  bereits  gesehen, 
dal.i  muh  der  Li  llrl-niu't  Ho//sr.hen  Regel  16  isomere  VerUinduugen  dmik- 
barsind.  Von  diesen  kommen  für  uns  nur  die  Mannoso,  die  Glukose,  die 
1  >  alaktosc  und  die  Fruktose  in  Betracht.  Bevor  wir  auf  diese  Zuckerarten 
nftfler  eintreten,  sollen  hier  einige  der  wichtigsten  Reaktionen  der  Zucker 
im  allgemeinen  erörtert  werden,  soweit  sie  für  das  Verständnis  des  phy- 
siologischen Verhaltens  der  verschiedenen  Zuckerarten  in  Betracht  kommen. 

Die  einfachen  Zucker  sind  entsprechend  ihrer  Aldehyd-  resp.  Keton- 
natur  sehr  leicht  oxydierbar.  Sie  reduzieren  deshalb  beim  Erwärmen  in 
alkalischer  Lösung  Metalloxyde.  Auf  dieser  Eigenschaft  beruht  ein  Teil  der 
qualitativen  und  auch  quantitativen  Methoden  des  Zuckernachweises,  so 
die  Tronwicrsche,  die  Fehlt )i;/sche,  die  BMfahenähB  Probe. 

Beim  Erhitzen  einer  Lösung  von  Zucker  ■/..  B.  in  Natronlauge  tritt 
/.» lMt/ung  ein  (Moore&iha  Probe).  Die  Flüssigkeit  färbt  sich  braun,  es 
entstehen  Milchsäure,  Brenzkatechin,  Ameisensäure  und  andere  Stoffe. 

Wird  zu  %emß  einer  verdünnten  wasserigen  Traubenzuckcrlösung  ein 
Tropfen  einer  10% igen  Lösung  von  x-Naphtol  in  azetonfreiem  Alkohol 
und  nun  1  cm*  konzentrierter  Schwefelsäure  vorsichtig  und  langsam  zu- 
gesetzt, so  wird  die  Berührungsschicht  rotviolett.  Beim  Umschütteln  nimmt 
das  ganze  Gemisch  diese  Farbe  an.  Diese  Reaktion  (MoUsch1  Reaktion), 
die  zum  Zuckernachweis  in  Proteinen  etc.  oft  verwendet  wird ,  beruht  auf 
der  Bildung  von  Furfurol  aus  Zucker  unter  der  Einwirkung  der  Schwefelsäure. 

Wird  eine  Zuckerlösung  eingedampft  und  weiter  erhitzt  oder  Zucker 
direkt  erhitzt,  so  tritt  vor  der  Verkohlung  ein  charakteristischer  Geruch 
auf.  Die  gebildete  Masse  nennt  man  Karamel. 

Eine  wichtige  und  für  die  Erforschung  der  Zuckerarten  so  bedeutungsvoll 
gewordene  Reaktion  ist  die  Vereinigung  vieler  Zuckerarten  mit  den  Hydrazinen 
in  essigsaurer  Lösung  unter  Wasseraustritt  zu  Hydrazonen.  Die  wichtigste 
dieser  Verbindungen  ist  die  mit  Phenylhydrazin.1)  Wird  eine  ungefähr 
10%  ige  wässerige  Lösung  z.  B.  von  Traubenzucker  mit  einer  Auflösung 
von  Phenylhydrazin  in  verdünnter  Essigsäure  versetzt  und  dann  10 — 15 
Minuten  auf  dem  Wasserbade  gekocht,  dann  scheiden  sich  bald  feine  gelbe 
Nadeln  ah ,  deren  Zusammensetzung  die  Formel  C^  H2.  N4  04  entspricht. 
Diese  Verbindung  heil  >t  Glukosazon.a)  Sie  ist  entstanden  durch  Znsammen- 
tritt von  einem  Molekül  Zucker  und  zwei  Molekülen  Phenylhydrazin,  und 
zwar  vollzieht  sich  diese  Reaktion  in  zwei  Phasen.  Zunächst  verbindet  sich 
der  Zucker  mit  einem  Molekül  der  Base  zu  einem  Hydrazon  der  Formel: 
CH,(OH)[CH(OH)],CHOH.COH  +  QH8NH  —  NIIS  = 

CIIt(OU)|c:iliolO|  .Ulioih.CH  =  N  —  NH.C.II,  +  H,0. 


')  Emil  Fwe&*r:  Verbindungen  des  Phenylhydrazins  mit  den  Zuckerarten.  Bericht« 
d«   Deutschen  Cham.  gwaHloh.  Jg.  17.  S.  .'.79.'  1684.  Jg.  20.  8.  831.    I 

;t  Entsprechend  spricht  man  von  Ualaktoßazon,  Arahinosazon.  Xylotazon,  Mal- 
toeaxoo  etc.  etc. 
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Da  diese  Verbindung  in  Wasser  sehr  leicht  löslich  ist,  kommt  diese 
Phase  der  Reaktion  heim  Traubenzucker  nicht  zur  Beobachtung.1)  Beim 
Erwärmen  mit  überschüssigem  Phrnvlhvdrazin  tritt  nun  an  der  mit  einem  * 
bi'/p IdnietBn  Alkoholgruppe  eine  eigenartige  Oxydation  ein.  Es  wird  diese 
Gruppe  vorübergehend  in  Carbonyl  verwandelt,  und  dieses  fixiert  dann  ein 
zweites  Molekül  Phenylhydrazin: 

CIL  (Olli  [Cfl  (GH&.O— CH 

CaH,.HN.N     N.NIl.C.Hj 

Wie  wir  bald  sehen  werden,  besitzt  der  Fruchtzucker,  die  Fruktose, 
keine  Aldehyd-,   sondern  eine  Ketongruppe  und  hat  folgende  Struktur: 

GH,  OH 

CO 

I 

OH-CH 

I 
H-C-OH 

I 
H— C— OH 

I 

-  II   OH 

Hier  erfolgt  uun  die  genannte  Reaktion  in  umgekehrter  Reihenfolge, 
wie  die  folgenden  Formeln  zeigen: 

CH,  (OH) .  [CH  (OH)J, .  C  —  CH^COH) 

CB  Hr> .  HN .  N 
CH,OH.[CH(OH)|,  .C  — CH 

C6H&HN.N      NMI.lVH, 

Schließlich  resultiert  somit  dasselbe  Olukosazon,  wie  das  beim  Trauben- 
zucker erhaltene. 

Alle  natürlichen  und  künstlichen  Zucker,  welche  die  F'h/i/njsche  Lösung 
reduzieren  (mit  Einschluß  von  Milchzucker  und  der  Maltose),  geben  die 
genannte  Reaktion.  Die  erhaltenen  Produkte  sind  sehr  charakteristisch  und 
zur  Erkennung  und  Abscheidung  von  Zuckern  das  wertvollste  Hilfsmittel, 
das  wir  besitzen. 

Eine  sehr  wichtige  Eigenschaft  der  natürlichen  Zucker  ist  bereits 
erwähnt,  nämlich  ihre  optische  Aktivität.  Auf  ihr  beruhen  quantitative 
Bestiminunirsmethoden  und  gründete  sich  ursprünglich  ein  Einteilungs- 
prinzip. So  wurde  der  rechtsdrehende  Traubenzucker  als  d-Glukose  und  der 
linksdrehende  Fruchtzucker,  der  dementsprechend  auch  L&vulose  genannt 
wurde,  als  1-Fruktose  aufgeführt.  Emü  Fischer  schlug  dann  vor,  diese  Be- 
dungen in  anderem  Sinne  zu  verwenden  und  durch  die  Vorzeichen  die 

hingegen   bei  iler  Mann  ose   leicht  «oberen,  weil  die»c  ein  in 
Wauer  »ehr  schwer  hisliches  Phenylhydrazon  bildet. 
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Zusammengehörigkeit  bestimmter  Gruppen  hervorzuheben.  Aus  diesem 
Grunde  wird  die  Fruktose  als  d -Fruktose  bezeichnet  und  so  ihre  nahe 
Verwandtschaft  zur  d-Glukose,  dem  Traubenzucker  zum  Ausdruck  gebracht. 
Die  biologisch  interessanteste  Reaktion  auf  Zucker  ist  ihre  Gärungs- 
fähigkeit durch  bestimmte  Fermentorganismen.  So  spalten  verschiedene 
Hefearten  Traubenzucker  in  Alkohol  und  Kohlensäure  (Alkoholgärung): 

O»B»Qls3<VHf0H  +  2(X)2. 

Andrerseits  zersetzt  ihn  das  Baeterium  lactis  in  GanmuHiiili hsäure 
(Milrh.sauregärung): 

C8HIIOs  =  2C,H608. 

Schließlich  zerfällt  der  Traubenzucker  unter  der  Einwirkung  von 
bestimmtBn  Mikroben  in  Buttersäure,  Kohlensäure  und  Wasserstoff  (Butter- 
säuregärung): 

(  ,  H130«  =  C,HaOs  +  2CO,  +  2H2. 

Es  soll  an  dieser  Stelle  auf  diese  Prozesse  nicht  näher  eingegangen 
werden.  Wir  werden  noch  Gelegenheit  haben,  in  ausführlicherer  Weise  zu 
zeigen,  wie  sehr  die  sterische  Konfiguration  des  einzelnen  Zuckers  von  Einfluß 
auf  die  Gärfähigkeit  ist,  und  wie  Emil  Fischer'1)  gerade  mit  Hilfe  dieser 
Reaktion  und  der  sich  ergehenden  Resultate  zu  Fragestellungen  und  SchlulW 
EoIgerungQD  gekommen  ist,  welche  für  die  Biologie  von  weittragendster  Be- 
deutung geworden  sind,  und  die  das  Fundament  unserer  ganzen  Kenntnis 
der  Fermentreaktionen  abgegeben  habt n. 

Es  erübrigt  nun  noch,  einige  Beziehungen  der  Zinket-  zu  zwei  Klassen 
von  Verbindungen  zu  erörtern,  nämlich  zu  den  Reduktionsprodukten  der 
Zucker,  den  zugehörigen  Alkoholen  und  den  Oxydationsprodukten,  den  zu- 
gehörigen Säure».  Die  ersteren  Beziehungen  ergeben  sich  ohne  weiteres  aus 
folgender  Tbersicht.  Die  Dextrose  ist  der  Aldehyd  des  Sorbits,  die 
Mannose  der  Aldehyd  des  Maunits.  die  Galaktose  der  Aldehyd  des 
Dulcits  und  die  Fruktose  das  Kelon  des  Mannits.  Durch  Oxydation 
erhält  man : 

aus  Traubenzucker   zunächst  die  einbasische  Glukuronsäure,   bei 
weiterer  Oxydation  die  zweibasische  Zuckersäure; 

aus  Mannose  die  einbasische  Mannonsäure  und  daraus  die  zwei- 
basische M  a  n  n  o  z  u  c  k  e  r  s  a  u  r  e  : 

aus  Galaktose  die  einbasische  Galaktonsäure  und  dann  die  zwei- 
hasix  he  S<h  leimsäure. 

Ganz  anders  verhält  sich  bei  der  Oxydation  die  Fruktose.  Bei  den 
eben  angeführten  Zuckern,  die  man  als  Aldosen  der  Ketose  Fruchtzucker 
gegenüberstellen  kann,  entstehen  Säuren  mit  der  Kohlenstoffzahl  des 
Ausgangsmaterials.  Die  Fruktose  hingegen  zerfällt  bei  der  Oxydation  in 
kohlenstoffärmere  Produkte. 


')   Emtl  Fiathrr:    liedeiitung    der   Stereochemie   fur   die    Physiologie.    Zcitschr.  f. 

ü  Ghonie.  Bd.  38  s.  60.  1896 
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Lue  genannten  Reaktionen  sind  natürlich  nicht  nur  den  flexosen 
eigeil,  auch  den  einfachen  und  höheren  Monosacchariden  entspricht  ein 
Alkohol  und  eine  ein-  und  zweibasische  Säure.  So  z.  B.  den  Biosen: 

Alkohol:      Zacker:      Einbasische  Saure:      Zweibasische  Saure: 

GH,  OH  I  JOB  COOB  0Ot)H 

CO  OB 

Oxalsäure 


OOH 

i  m 

i 

(  OOfl 

Tartronsii  nre 


1  11  ,OB          CH.OH 

(11,  DH 

Glykol       Glykolose 

Gl: 

'koLsäure 

i.oLkolaldchyd) 

den  Triosen: 

•IL  Oll         COB 

CO  oh 

CHOB          GHOB 

CHuii 

CH,OB         <  H.  oll  CH,oll 

Glyzerin    GHyzerose       oiv/erinsaure 
(Glyzerinaldehyd) 

den  Tetrosen: 

ill. (»II         COH  COOH 


CHoH 
CHOH 


OH  OH 
CHOH 


(HÖH 
(HÖH 


COOH 

CHnll 

I 

CHOH 


CIL  oll         tll.on  cil  oll  COOH 

d- und  1  Ery-    d- und  1-        Erythritsäure  Die  Tier  Weinsäuren, 

thrit         Erythro  sc 

her  Erythrit  ist  schon  1HÖ2  von  Lomy  in  der  Alge  Protoeocco.fi 
vulgaris  aufgefunden  worden.  Er  ist  optisch  inaktiv. 

Aus  der  Gruppe  der  schon  behandelten  Pen  toseil  ist  in  dieser  Be- 
ang  hervorzuheben,  dal»  der  Arabinose  der  Alkohol  Arabit  entspricht 
und  die  beiden  Säuren  Arabonsäure  und  1-Trioxyglutarsäure,  der 
Xylose  der  Alkohol  Xylit  und  ebenfalls  zwei  Säuren.  Während  diese 
genannten  Alkohole  und  Säuren  bis  Jetzt  in  der  Natur  nicht  aufgefunden 
Sind,  kennen  wir  von  dem  nur  synthetisch  dargestellten  Zucker  der  Peu- 
tosereihe  der  Ribose  den  zugehörigen  Alkohol,  den  Adonit,  der  in  optisch 
inaktiver  Form  aus  Adonis  vernalis  gewonnen  worden  ist. 

Von  den  mehr  als  sechs  Kohlenstoffatome  enthaltenden  Zuckern,  die 
i weilen  nur  synthetisch  dargestellt  sind,  sind  bei  den  II ep tosen  die 
zugehörigen  Alkohole,  der  Perseit  und  der  Volemit,  in  der  Natur  auf- 
gefundei  er  findet  sich  in  den   unreifen  Samen,  Blättern  und  dem 

karp  von  Persea  gratissima,  letzterer  ist  in  Lactarius  volemus 
enthalten  und  in  neuerer  Zeil  aus  den  Ilhi/.ouien  mehrerer  Pi  imulaarten 
dargestellt  worden. 


;•;.  I 


Vorlesung  11. 


Von  den  vier  oben  angeführten  Ilexosen  der  Dextrose,  der  Galak- 
tose, der  Fruktose  und  der  Mann  ose  kommen  nur  die  drei  ersteren 
im  tierischen  Organismus  vor.  Die  d-Mannose  findet  sich  nur  im  Pflanzen- 
reich, iiinl  zwar  einesteils  als  solche  (z.  B.  im  Saft  von  Amornhophallus 
Konjako  (Japan]),  dann  in  glykosidartiger  Bindung  (so  zerfällt  die 
snophantobiose  in  d-Mannose  und  Ilhamnose),  und  schliel'lich  in 
größter  Verbreitung  als  anhydridartige  Kondensationsprodukte  der  soge- 
nannten Manna  ne. 

Die  Ketohcxose  dieser  Gruppe,  die  Fruktose,  hat  ihre  Verbreitung 
ebenfalls  im  Pflanzenreich,  und  zwar  gleichfalls  frei  und  gebunden.  In 
ersterer  I  onu  igt  sie  selten  rein,  meist  mit  anderen  Zuckern  gemischt. 
Bestandteil  vieler  Früchte.  Fruktose  entsteht  ferner  bei  der  Hydrolyse 
er  Pflanzenstoffe,  so  des  Inulins,  dem  Reservestoff  der  Wurzelknollen 
von  Dahlien,  der  llelianthus-,  Topinambur-,  Alant- und  Atraetylis- 
arten  etc. 

Am  wichtigsten  ist  ihr  Vorkommen  mit  dem  Traubenziirkrr  zusammen 
im  Rohrzucker,  bei  dessen  Hydrolyse  1  Molekül  Glukose  und  1  Molekül 
Fruktose  entsteht.  Dieses  Gemisch  führt  den  Namen  Invertzucker. 

(Jntei  den  Produkten  des  Tierreiches  ist  der  Fruchtzucker  nicht 
häufig  gefunden  worden.  Im  Honig  kommt  er  stets  neben  Glukose  vor. 
Nach  reichlichem  Genuli  von  Früchten  kann  im  Harn  zuweilen  Fruktose 
auftreten.  In  seltenen  Fallen  ist  sie  in  größeren  Mengen  im  diabetischen 
Harn  aufgefunden  worden,  uh  Fruktose  sich  auch  normalerweise  in  den 
tierischen  Geweben  findet,  ist  recht  zweifelhaft.1) 

Die  hervorragendste  Rolle  von  allen  Monosacchariden  im  tierischen 
Organismus  spielt  unzweifelhaft  die  Glukose,  der  Traubenzucker.  Er 
bildet  die  Form,  in  der  die  Kohlehydrate  ganz  allgemein  zur  Resorption 
und  Assimilation  gelangen.  Als  Traubenzucker  wird  wohl  die  Hauptmasse 
der  Kohlehydrate  von  Organ  zu  Organ,  von  den  Reservestätten  zu  den  Ver- 
brauchsstfttten  befördert.  Die  Glukose  findet  sich  stets  im  Blute,  und  zwar  in 
ganz  bestimmten  Mengen.  Der  Gehalt  des  Blutes  an  Traubenzucker  schwankt 
mii er  normalen  Verhältnissen  nur  innerhalb  ganz  geringer  Grenzen.  Er 
betragt  durchschnittlich  ü'Oä— 01° ,■„  bei  verschiedenen  I  ierarten.  ■)  Genau 
sind  diese  Zahlen  nicht,  denn  die  Glukose  ist  nicht  die  einzige  Zuckerart 
des  Blutes.  Dagegen  ist  die  Angabe,  daß  der  Traubenzucker  im  Blute  zum 
größten  Teil    und    vielleicht    sogar  vollständig   in   gebundener   Form   ent- 


')  Vgl.  O.  Adler  und  lt.  Adltr:  Die  Källbarkeit  der  Kohlehydrate  durch  lileiessig  im 
normalen  und  pathologischen  Harn.  Pßüyers  Archiv.  Bd.  110.  S.  99.  1906.  —  ('.  Seit- 
bery  und  //.  Slrauaa:  Cher  Vorkommen  und  Nachweis  von  Fniclitzuckor  in  den  mensch- 
lichen Körperhaften.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  Bd.  36.  S.  233.  1903.  —  lu-loh  ufnrr: 
Kimwrkung  von  sekundären  asymmetrischen  IIy.li  u/inen  auf  Zucker.  Monatshefte  für 
Chemie.  Bd.  25.  8.  1163.  19M  und  Bd.  26.  S  1166.  1905.  Ferner:  (her  den  Nachweis 
von  Fruchtzucker  in  menschlichen  Körperhaften.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  Bd.  45. 
S.  359,  1905. 

')  Vgl.  die  Vorlesung  über  das  Blut. 


Kohlehydrate. 
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halten  sei,  nicht  richtig,  wie  Deuenüage  Ashtr  dbcI  Ro$*tfeldl)  nachge- 
wiesen haben.  Die  Glukose  des  Blutes  diffundiert  durch  eine  Pergament- 
membran.  und  zwar  auch  dann,  wenn  als  AnlSenflüssigkeit  durch  Hefe 
zuckerarm  gemachtes  Blut  verwendet  wird.  Glukose  ist  auch  in  einzelnen 
Organen  (Muskeln)  aufgefunden  worden.  Es  ist  oft  schwer  zu  entscheiden, 

ob  der  nachgewiesene  Traubenzucker  ftlfl  solrher  präfonniert  war,  oder 
aber,  ob  er  sekundär  aus  höher  molekularen  Zuckern  durch  Kerment- 
Indrokse  hervorgegangen  ist  Der  normale  meiiscliliclie  ll.uti  enllwilt  ml 
tilukose.  jedoch  in  sehr  kleinen  Quantitäten.  In  ltö  ereil  Mengen  kann  er 
nach  sehr  kohlehydratreicher  Kost  (speziell  nach  Einführung  grol'er 
Traubeii/uckermengen)  auftreten.  Man  sprieht  in  diesen  Fallen  von  einer 
alimentären  (Jlukosuri- 

Aasscheidung  grül'erer  Zuckermengen  im  Harn  sind  nach  Einführung 
zahlreicher  chemischer  Substanzen  in  den  tierischen  Organismus  beob- 
achtet worden,  so  von  Strwhuin.  Ciliare.  Phosphor  etc. 

Am  meisten  Interesse  erregt  die  durch  Phlorid/.in  erzeugte  Glukos- 
urie, allgemein  unter  dem  Namen  Phloridzin-Diabetes  bekannt.  Das 
Phloridzin a)  int  -in  «Üukosid.  das  aus  der  Wurzelrinde  des  Apfel-.  Hirn-, 
Kirschen-  und  Pflaumenbaumes  gewonnen  wird  und  bei  seiner  Hydrolyse 
Dextrose  und  Phloretin  liefert. 

,  HS1  ü10  +  IL  0=0,  Hu  Ofl  +  C15ilun:, 

Phloretin 
r*s  zerfällt   wieder  in  Phloroglucin   und  Phloretinsäure: 
C15  B,<  0,  +  IL  0  -  CgH3(ÜH),  +  Cft  H10  O,. 

Phloroglucin  Phloretinsäure 
Wir  werden  an  anderer  Stelle  auf  diese  künstlich  erzeugten  Glukos- 
urien eingehen. 

Glukosurie  wurde  ferner  von  /•'.  Hofmeister*)  beobachtet,  wenn  er 
hungernden,  sehr  herabgekommenen  Hunden  Stärke  verabreichte.  Von 
B.  Bßhm  und  F. A. Hoßmatm*)  wird  das  Auftreten  von  größeren  Mengen 
Zocker  im  Harn  von  Katzen  beschrieben,  die  gefesselt  und  durch  Um- 
hüllung vor  Abkühlung  geschützt  worden  waren.  Auch  durch  Kälterei/ 
kann  Glukosurie  erzeugt  werden. 

')  Iaoh  Äther  und  S.  Kos-  er  das  physikalisch-chemische  Verhalten  des 

Zucker*  im  Blut«.  Zvoiralhl.  f.  Physiologie.  Bd.  10.  H.  449.  1906 

')  Ee  sei  Hl  dieser  Stellt-  bfSfigifth  der  ZurkrrhiM.immungen  im  I Um  auf  die  Arbeit 

von  AbHM  rnhard  Schorndorf  \\m\  1  tu!  nch  Wenzel;  Cl»er  dsn  Einfluß  ehir 

urgischcr   Kinjrnffe  auf   den    Stoffwechsel    dir  Kohlehydrate    und   die   Zuckerkrankheit 

v/rr«  Archiv.  Bd.  106.  3   121.  1904)  hingewiesen.  Es  ist  hervorzuheben,  daß 

Chloroform  in  alkalischer  Lösung  gekocht  ein    stark«1-   Rnhiktionsvermögeu  teigt. 

*)  J.  S.  Sia**:  Chornische  Untersuchungen  übet  das  Pbloridzin.  /.iW<i«/.<  Annalen, 
Bd.  30.  S  192.  1840. 

*)  FI  Iloj munter:  Über  Resorption  und  Assimilation  der  Nährstoffe.  Archiv  fili 
p*prrim.  Path.  und  Pbannak.  Bd.  26,  B.  866.   H9Q. 

»)  It.  Bßhm  und  F  .1  Hoffmmn:  Heitnlge  «n  Kenntnis  des  Kohlehvdratstoff 
wechseli  iperim,  Path    und  Pharmak.  Bd.  H    S.  271  und  375.  1878 
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Im  l'tlan/ciiRM'h  ist  der  Traubenzucker  sehr  verbreitet,  teils  als  solcher, 
teils  in  mächtigen  Ablagerungen  als  Reservestoff  in  Form  von  Starke,  teils  als 
Gerüsrsuhstanz  in  Form  der  verschiedenartigsten  Zellulosearten.  Endlich 
ist  die  Glukose    am  Aufbau  einer  groften  Zahl  von  Glukosiden  beteiligt. 

Als  letztes  Glied  dieser  Reihe  haben  wir  noch  die  Galaktose  zu 
betrachten.  Sic  ist  in  freiem  Zustande  bis  jetzt  mit  Sicherheit  nicht 
nachgewiesen  worden.  Sie  findet  sich  als  Bestandteil  manch«  i  pH  ui/lichci 
Glukoside,  so  z.B.  des  Digitoninx,  des  Sapotoxin-'  etc. 

Andrerseits  kennt  man  auch  zahlreiche  polymere  Verbindungen  der 
Galaktose,  sogenannte  Galaktane,  die  zum  Teil  bei  der  Hydrolyse  aus- 
schliel.lich  {Galaktose  liefern,   zum  Teil  daneben  auch  andere  Zackerarten. 

Im  tierischen  Organismus  ist.  die  Galaktose  hauptsächlich  in  Form 
von  Milchzucker  und  ferner  bei  der  Hydrolyse  des  l'erebrons  (vgl. 
S.  21)  nachgewiesen  worden.  Pber  die  Bildung  der  Galaktose  resptktm 
des  Mil<  hzDCken  rissen  wir  noch  wenig.  Es  sind,  wie  erwähnt,  im  Pflanzen- 
reich Galaktose  liefernde  höhere  Zuckerarten  wohl  bekannt,  es  ist  jedoch 
sehr  fraglich,  ob  ein  direkter  Zusammenhang  zwischen  der  Nahrungsgalak- 
tose  und  der  «ialaktose  des  Milchzuckers  existiert.  Wir  werden  hei  der 
Besprechung  des  letzteren  auf  diesen  Funkt  zurückkommen. 

An  dieser  Stelle  sollen  zwei  Verbindungen  eingeschaltet  werden,  welche 
in  innigste»  'Beziehung  zur  Glukose  stehen.  Es  sind  dies  die  d-Glukuron- 
saure  und  das  Glukosamiu. 

Die  Glukuronsaure  ist  ein  Derivat  der  Glukose.  Dies  hatten 
0.  Schmiedeberg  und  HäfuAtsytr*)  bereits  vermutet,  indem  sie  erkannten, 
dal  diese  Verbindung  den  Charakter  einer  Säure,  eines  Aldehyds  und  eim 
mehrwertigen  Alkohols  in  sich  reränigt  Bewiesen  winde  diese  Annahme 
jedoch  erst  durch  die  Überführung  der  Glukuronsaure  in  d-Zuckersäure 
durch  Tkierfelder*}  und  vor  allem  durch  ihre  Synthese  von  der  d-Zueker- 
stuie  ans  \i'  I  fo  t  und  PÜoty*).  Durch  letztere  war  auch  die  Konfiguration 
llt.  Sie  ergibt  sich  aus  folgender  Übersicht: 

COll  COOH  COfl 


Mi   Oll 

DOCH 

i 
HC  OH 

BCOH 

I 
CID  oll 

d-Gluknse 


HC  OH 
HOCH 

HC  011 
II«  on 

I 
COOH 

d-Zuckersäure 


HC  OH 

I 
HOCH 

neun 

I 

neun 

l 

COOH 
d-G  lukuronsäure 


')  n    Sehmiädeberg  und  //a/w  Meyer:  t'ber  .Stoffwechselprodnkcc  nadi  Kampfer- 
fütterung.  Zeitschrift  für  phyaiulogi  mic.  15*1.3.  S.  422.  1879. 

|  //.  Thürf eider:   Untersuchungen   Über  «lie  SlakorOBSinr«.     Finnin.    N    li 
S.8W1.  1887, 

i  Bmü  Fieeker   und    "•.'  Reduktion   der  Zuckersaure.    Berichte  der 

I>ctit8(-lti>ii  i  il.rh.  21.  8.  581.  189t. 
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l)ie  Glukurousäure  selbst  kristallisiert  nicht,  wohl  aber  das  dureh 
Kochen  einer  Lösung  von  Glukuronsäure  zu  erhaltende  Lakton,  Glukuron 
genannt,  ( ■,.  N  1 1 

COH  — CIIOH  —  CH  —  CiL  oll    (II.  eil       00 


0 

Die  Gluku ronsäure  kommt  in  freiem  Zustand  im  tierischen  Organismus 
nicht  vor,  im  Pflanzenreich  ist  sie  mit  Sicherheit  überhaupt  noch  nicht 
gestellt.  Sie  findet  sich  in  kleinen  Mengen  stets  im  Harn,  ferner  im 
Mut  und  in  der  Leber.1)  Überall,  wo  sie  bis  jetzt  nachgewiesen  wurde, 
fand  sie  sich  in  esterartiger  Kuppelung  mit  verschiedenartigen  Verbindungen, 
aus  denen  die  Glukuronsaure  durch  hydrolisierende  Agentien  dargestellt 
werden  kann.  Im  normalen  Harn  findet  man  Phenol-,  In  doxyl-  und 
Skatoxylglukuronsuure.  Diese  I'aarlinge  treten  an  Bedeutung  weit  hinter 
die  schon  seit  langem  bekannten  Verbindungen  der  Glukuronsäure  mit  den 
'lenartigsten  dem  Körper  zugeführten  Substanzen  zurück.  Die 
Glukuronsaure  paart  sieh  mit  Gliedern  der  aliphatischen  (mit,  Alkoholen, 
Aldehyden,  Ketonen  et.-.i  und  der  aromatischen  Reihe.  Am  bekanntesten 
Bind  von  den  letzteren  die  Verbindungen  mit  Kampfer  und  Chloral.  Die 
Zahl  der  beobachteten  gepaarten  Glukuronsäuren  ist  eine  sehr  grolle. :) 
Nach  ihrem  ganzen  Verbalten  kann  man  sie  als  (ilukoside  betrachten. 

Blfl  jetzt  i-t  immer  noch  niclif  klar  entschieden ,  in  welcher  Weise 
die  Glukuroii.s.iiiro  entsteht.  Wir  wissen  auch  nichts  über  die  normalerweise 
gebildete  Menge,  denn  höchstwahrscheinlich  wird  sie  im  Organismus  weiter 
oxydiert,  wenn  keine  /u  ihrer  Hindung  fähigen  Produkte  vorhanden  sind. 
Am  nächsten  liegend  erscheint  auf  den  ersten  l'.lick  die  Entstehung  aus 
Glukose.  Eine  direkte  Umwandlung  ist  jedoch,  wie  EMI  l'/sther3)  betont 
hat,  schwer  verstündlich.  Es  ist  nicht  recht  einzusehen,  weshalb  die  Oxydation 
ander  primareu  Alkoholgruppe  und  nicht  vielmehr  an  der  leicht  oxydablcn 
Aldehydgruppe  einsetzt.  Emil  Fischer  nimmt  deshalb  an,  dar*  zunii<h>t  bei 
der  Einführung  von  Substanzen,  wie  Kampfer  etc.  intermediär  eine 
Piudung  zwischen  diesem  und  Traubenzucker  entsteht,  wodurch  dann  die 
Aldehydgruppe  des  Zuckers  voi  dei  Oxydation  geschützt  wird.  Aus  diesem 
Zvmsi  heiiprodukl  würde  dann  durch  Oxydation  der  freien  primären  Alkohol- 
groppfl  der  (ilukuronsäurepaarling  entstehen. 


')  Paul  Meyer  und  Carl  .V.  übt  r$ :  I  bM  An  Nachweis  gepaarter  tilukiironsittren 
und  ihr  Vorkommen  im  noi-aalan  Sara    Zeitaehrifi  ftr  pbjflolagiachi   t'licinie.   Bd.  2!). 
i'..  11KX).  —  l'aul  Mrwr    Ob«  eine  bisher  unbekannt©  reduzieren. k  Sul»t:my  Att  BttttM 
Zeitschrift  für  phyuologitche  Chemie.  Bd.  89.  B. 618.  l'JÜl.   —   B.LjpnU   und    }i„ui„,i. 
Zucker  de»  Blutes.  Compt.  rend.  de  l'Acad.  dos  stuiuc    T.  in.'t.  S.  l.'IS    11K)1 
und  I  bat    die  mg  der  Zucker  im  Blute.  Ebenda    T   134.  S .888.  1808.    -   Du 

lilnkiirriiisaaro  des  Blutes"  T  I4J    9    L58    1805. 

inentli'h  ttildtbrandt  hat  in  den  letzten  Jahren  ciue  sehr  grolle  Zahl  dieser 
u  rt    Vergleiche  die  Sbernchtlfcbe  Darstellung  in  der  schon  erwähnten 
Zusammenfassung  von  Cor/ Neuberg  (Pentosen  uml  i.lukuronsuure.  I.e.). 
im.!  "   Pilot y.   Reduktion  der  Zackanftnn,  I.e. 
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Vorlesung  II. 


Tft'rrirl/lrr1)  hat  die  Aufmerksamkeit  auf  eine  andere  (Quelle  der 
(ilukuronsäure  hingelenkt,  indem  er  nachwies,  daü  hungernde  Kaninchen 
nach  Einführung  von  Kampfer  und  Chloralhydrat  im  Harn  die  entsprechenden 
gepaarten  Glukuronsäuren  ausscheiden.  Der  Schfofi  lag  damals  nahe,  die  ent- 
standene Glukurunsaure  von  zersetztem  Eiweilt  abzuleiten.  Nach  den  neueren 
Tntersuchungen  iiher  die  Zuckervorräte  des  hungernden  Organismus,  vor  allem 
Glykogen,  sind  alle  derartigen  Schlüsse  zweifelhaft  geworden,  übrigens 
fallt  die  ganze  Frage  nach  der  Bildung  von  Glukuronsiiure  aus  Eiweiß  mit 
der  Frage  nach  der  Entstehung  von  Kohlehydraten  aus  den  Proteinen  zu- 
imen.  Wir  werden  an  anderer  Stelle  auf  dieses  Problem  ausführlich 
igehen.  Dagegen  verdient  eine  Beobachtung  von  SathowaM  und  Sniherg*) 
hier  angeführt  zu  werden.  Sie  fanden,  dal»  die  Glukuronsäure  bei  intensiver 
Fäulnis   unter   Abspaltung   von  Kohlensäure  in  die  Aldopentose  I-Xylose 

übergeht 
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il  (ilukuronsäure  1-Xylose 

Derl-Xylose  sind  wir  bereits  begegnet.  Sie  findet  sich  im  Nukleo- 
proteid  des  Pankreas  und  der  Leber  und  ist  vielleicht  überhaupt  ausschli«  i 
lirhe  i  »rganpcntose  des  tierischen  ( Organismus.  Die  beobachtete  Umwandlung 
verknüpft  die  Aidohexose  Glukose  mit  der  Aldopentose  Xylose.  Es  ist  wohl 
denkbar,  dal)  in  ähnlicher  Weise  im  Organismus  die  Bildung  der  Xylose  m-  h 
vollzieht.  Einstweilen  wissen  wir  jedoch  nichts  Genaueres  über  diese  Pro- 
zesse, und  ebensowenig  ist  uns  die  Bildiing.sstiifie  der  (ilukuronsäure  bekannt. 
Höchst  wahrscheinlich  ist  sie  nicht  auf  ein  einzelnes  Organ  beschränkt.4) 

Die  (ilukuronsäure  ist  als  ein  Schutzstoff  des  Organismus  gegen  die 
Wirkung  verschiedenartiger,  teils  im  Körper  entstehender,  teils  in  den  Körper 
von  anfien  her  eingeführter  Stoffe  auf  die  Kürperzellen  zu  betrachten.  Dadurch, 
dal',  sie  mit  diesen  sich  kuppelt,  werden  sie  unschädlich  gemacht.  Wir  werden 
t-päter  noch  andere  Verbindungen  (Glykokoll,  Schwefelsäure)  kennen  lernen, 
welche  dieselbe  Aufgabe  erfüllen.  Es  handelt  sich  fast  stets  um  Körper,  die 


')  il.  Thitrjrldcr:  ('bor  die  Bildung  von  (ilukuronsäure  heim  Hungertier.  Zeitschrift 
fdr  physiologische  Chemie,  Bd.  10.  S.  163.  1880. 

*)  IC.  Salkowski   und  i'uri  Die  Verwandlung   von    d-lilukuronslure   in 

1-Xylose.  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  Bd  30.  8.  HOL  I90& 

*)  Julius  l'ohl :  l  bw  Bj  iiüifM-nlieumiung  durch  lhamine.  Archiv  fflr  experim. 
l'ath.  und  Pharraakol.  Bd.  41.  S.  i)7.  1898. 


Kohlehydrate. 


der  Organismus  nicht  durch  direkte  I  »xydation  zerstören  kann.  Die  Ghikuron- 
saure  verbindet  sich  entwcdor  direkt  mit  den  Giftstoffen,  d.h.  ohne  daü 
lir^e  weiter  verändert  werden.  Di66  Ist  sc.  B.  der  Fall  mit  Verbind  linken, 
die  eine  Hydroxylgruppe  herftefln.  So  erscheint  eingeführtes  Triniethyl- 
karbinol,  (('H3)j  Coli  >),  im  Harn  als  gepaarte  Glukuronsiiure  wieder: 
(CHfVCOH  I  (JI,,,«»:  =(('H,),.('n.r( .  H,,o(1  !  II,  o. 
Viele  Verbindungen  sind  zur  direkten  Kuppelung  mit  der  Gluknron- 
säure  nicht  geeignet.  Sie  werden  deshalb  vom  Tierkörper,  sei  es  durch 
Reduktion,  sei  es  durch  Oxydation,  sei  es  durch  Hydratation  oder  die 
beiden  lo/teren  Prozesse  zusammen  vorbereitet.  So  werden  z.  B.  Chloral- 
hydrat'j  und  Butylchloralhydrat»)  reduziert.  Ersteres  geht  hierbei 
in  Tiidilorathylalkohol  Über,  und  dieser  wird  dann  mit  Glukuronsäure 
gepaart  im  Harn  ausgeschieden.  Man  nennt  die  so  gebildete  Verbindung 
l  roehloralsaure. 

Cl.c.ril  jjjj  r-2H  =  OtC.CHlOH-}-HtO 

i  ^C.GH,OB  •  C,  ll,11oJ  =  cV'.cn.,o  .(.  H,0,  -f  H.O. 
Einer  vorlaufigen  Oxydation  unterliegt  z.  B.  das  o-Nitrotoluol*),  das 
im  Organismus  des  Hundes  zu  Nitrobenzylalkohol  oxydiert  wird: 
\o  .<  ,  !!..«  II.   •  0=    N<>.. (VII,. (II, OH 
Nn  ..(•  H4.(  H.OH  f  rr.IIMo,       No.   rs  H,  .(H,0.(  ,  II ,  o„  +  ILO. 
Viele  Kampferarten  werden  ebenfalls  vor  der  Kuppelung  oxydiert 
In   anderen  Fallen   lagert   der  tiariSClM  Organismus   den  Giftstoffen 
Wasser  an,  gleichzeitig  kann  auch  Oxydation  eintreten.  So  wird  z.B.  das 
T hu jon    in   Thujonhydrat  j    verwandelt  und   dann   an   olukuronsaure 

■undeii. 

o<  -,.,11,7  oll   hC,HM0       OC  JIkO.c.H.o,  -f  H,o. 
Camphen")  geht  in  Camphenglykol  über: 

CwHje  +  O  +  HtOsrHO.CwHw.Oa 

Wie  die  mitgeteilten  GUMi-hungea  /eteen,  ist  das  Grundprinzip  der 
Kuppelung  in  allen  Fallen  dasselbe,  nur  dall  in  dem  einen  Falle  der  ein- 

l  ftldtr  und  J.  c.  Hering:  Das  Verhalten  tertiärer  Alkohole  im  Organismus. 
Zeitachnft  für   physiolog.  Chemie.  Bd.  ü.  B.  611.    U 

.  MertH't      Dtar    das  Verhalten    des    Chloralhydrat»   und    ButylcliloraihydraU 
im  Organismus      Z.  n  .  hrift    für    physiolog.  Chemie.    Bd.  6.    S.  480.     1882.     Vgl.  aueh 
Sf'rintf  und  Mtufültix:    Cber   einen    neuen  Körper   im  Chloralharn.     Berichte    der 
Deotadten  Ob«,  (.esellsch.  Jg.  8.  662.  1875. 

Elfe;  l  MX  'üe  Schicksale  des  Chloralbvdrata  und  ButylchlorullndraU  im 
Tierkörper.  Mager*  Archiv.  Bd.  28.  606  1888  und  Darstellung  und  Kenntnis  der  Uro- 
rhlorahu.  ;  oda    Bd  33    221.   1883 

'i  Juffi:  Zur  Kenntnis  der  synthetischen  Vorgänge  im  Tierkörper.  Zeitschrift 
Inr  physiolog.  Chemie.  Bd.  2.  47  1878/79  and  Berichte  der  Deutschen  Chem.  Gesellsch. 
Jg.  12.  1098.  1878. 

*)  Emil  Fromm  und  Hermann  Uüdsbrtmdi:  Ob«  du«  Schicksal  zyklischer  Terpene 

und  Kampfer  im  tierischen  Organismus.  Zeitschrift  für  physiolog.  Chemie.  Bd.  38.  679. 1901. 

•l    Ami/  Fromm,    Hermann   lhhlehrun.ll    und  Paul   Clemens:     (her  das  Schicksal 

jykli-  und  Kampfer  im  tierischen  Organtau».    Zeitschrift  für  physiolog. 

Chemie    Bd.  87,  189,  180! 
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VoriMong  ii 


geführte  Giftstoff  direkt  zur  Verbindung  mit  Glukuronsäure  (resp.  mit 
Tranbenzucker  [siehe  oben])  geeignet  ist,  während  in  anderen  Fällen  diese 
Bindung  erst  durch  weitere  Eingriffe  von  sciten  des  tierischen  ( )rganismus 
ermöglicht  wird.1) 

Eine  ganz  andere  Stellung  als  die  Glukuronsäure  nimmt  das 
d-Glukosaniin  ein.  Es  ist  zuerst  in  grollen  Mengen  aus  dem  Chitin  der 
1 1 ti in merschalen  gewonnen  worden-)  und  später,  wie  bereits  angeführt,  in 
Mucinsubstarizcn  uml  auch  als  Spaltungsprodukt  von  Eiweilikörpern  gefunden 
worden.  Die  Konstitution  des  Glukosamins  ist  neuerdings  von  Emü  Fkoher 
und  Jl'.rninnn  Leuchs*)  aufgeklärt  worden.  Es  ist  als  ein  Derivat  des 
Traubenzuckers  oder  der  d-Mannose  zu  betrachten,  in  dem  das  in  der 
x-Stellung  befindliche  Hydroxyl  durch  Amid  ersetzt  ist.  Seine  Konfigu- 
rationsformel ist  folgende: 

II     H     OH 

I       I       I 
OH,  (i  >H)  -  C-C—  C .  ÜB  (NH,) .  COE 


OH  UHU 


Das  Glukosamin  ist  eine  sehr  interessante  Verbindung.  Sie  vermittelt 
den  Übergang  zu  den  Oxy-*-amiuosauren,  denen  wir  bald  als  Spalt- 
produkte der  Proteine  begegnen  werden,  und  so  schlägt  das  Glnkosamin 
gewix  »MiKiien  eine  Drücke  von  den  Kohlehydraten  zu  den  Eiweilikörpern. 
Cber  die  physiologische  Bedeutung  des  Glukosamins  wissen  wir  vorläufig 
noch  nichts.  Es  findet  sich  übrigens  in  den  genannten  Substanzen  wohl 
nicht  in  freiem  Zustande,  sondern  in  polymerer  Form,  entweder  allein 
oder  mit  anderen  Zu«  kern  zusammen. 

Endlich  ist  noch  ein  Aminozucker  zu  erwähnen,  dem  wir  bereits 
begegnet  sind,  nämlich  das  von  Schuh  und  Ditthurn  aufgefundene  Galak- 
tosani in,  das  einen  Bestandteil  des  GlukoproteYds  der  EiweilWirüse  des 
Frosches  darstellt.  Seine  Konstitution  ist  noch  nicht  aufgeklärt. 


')  Eine  übersichtliche  Zusammenfassung  dieser  Vorgang- tunlrt  sich  bei  Emü  Fromm  .- 
I»ie  chemischen  Schutzmittel  des  Tierkörpirs  bei  Vergiftungi-n.  Strasburg.  Vorhin  von 
Karl  J.  Trübna:  MG  24). 

')  Ltddtrkom  :  I  tot  Chitin  and  seine  Bp&ltprodukto.  Znitaehr.  für  phyliolog.  (Bunnin. 

Il.i  2.  S.  213.  1878/79  und  liber  tilnkownin.  Ebenda  ltd  4.  S  139  1880.  Vgl  aueb 
//.  Strudel:  Eino  neue  Methode  zum  Nachweis  von  Glukosamin  und  ihre  Anwendung 
auf  die  Spultprodukte  der  Muciue.  Ebendu.  Bd.  34.   353,  1902. 

*)  Emü  Fix'h.r  und  Hmrmamn  Lmteh»:  Synthese  des  Sarins,  der  l-Glukosatninsiore 
und  anderer  Oxyaminnsatiren.  Berichte  der  Deutschen  (hem.  (Jesellsch.  .Ig.  35.  S.  37S7. 
IS08.         Synthese  des  d-Glukosainins.  Ebenda.  Jg.  36.  S.  24.  1903. 


Polysaccharide. 

Die  Polysaccharide  oder  zusammengesetzten  Zucker,  zu  deren 
Betrachtung  mt  uns  jetzt  wenden  wollen,  kann  man,  wie  bereits  ange- 
führt, auffassen  als  Glukoside  der  Zucker  selbst,  d.  h.  sie  sind  aus  einfachen 
Zuckern  unter  Wasseraustritt  entstanden  und  lassen  sich  unter  der  Wir- 
kung hydrolysiei  ender  Agentien  (Chemikalien,  Fermente)  umgekehrt  unter 
VfsSBaraafnahme  in  die  einzelnen  Komponenten,  d.h.  eiufachen  Zucker, 
spalten.  Wir  hatten  bei  der  Betrachtung  der  Monosaccharide  oft  Gelegenheit, 
auf  die  große  Verbreitung  dieser  komplizierten  Zucker  hinzuweisen,  denn 
die  besprochenen  einfachen  Zucker  kommen  in  der  Natur  zum  Teil  aus- 
''iliili  in  dieser  Form  vor.  Biologisch  nimmt  diese  Gruppe  eine  eigen- 
artige Stellung  ein.  Die  Tierischen  und  pflanzlichen  Organismen  stapeln  ihre 
Vorrate  an  Kohlehydraten  in  dieser  Form  auf.  Andrerseits  sind  viele  Vertreter 
dieser  Klasse  als  Zwischenprodukte  /wischen  den  komplizierteren  und  einfachen 
Zuckerarten  aufzufassen  und  verdanken  ihre  Bildung  einer  stufenweise  vor 
i  gehenden  Hydrolyse.  Im  Mittelpunkt  aller  dieser  Umwandlungsprozesse 
stehen  im  tierischen  Organismus  im  wesentlichen  die  Hexosen,  speziell  der 
Traubenzucker,  sei  es,  dal!  ein  kompliziertes  Zuckennoleki.il,  z.  It.  die 
rke,  zerfallt,  sei  es,  dall  ein  solches  gebildet  wird,  z.  B.  das  Gly- 
kogen. Im  pflanzlichen  Organismus  liegen  die  Verhältnisse  zum  Teil 
ähnlich,  nur  treten  hier,  wie  bereits  erwähnt,  die  Zucker  der  FUnfkohlen- 
stoffreihe  mehr  in  den  Vordergrund.  Es  ist.  jedoch  noch  nicht  entschieden, 
oh  auch  hier  die  einfachen  Pentosen  eine  so  zentrale  Stellung  im  ganzen 
Kohlehwlratstoftwechsel  einnehmen  wie  die  Hexosen  bei  den  tierischen 
I  »manismen,  denn  bis  jetzt  sind  die  Pentosen  fast  nur  in  Form  der  Poly- 
saccharide (Pentosane  etc.)  bekannt,  über  deren  Entstehungsweise  unsere 
Kenntnisse  noch  recht  dürftig  sind. 
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Vorlesung  III 


Die  Gruppe  der  Polysaccharide  zerfällt  je  nach  der  Zahl  der  an  ihrem 
Aufbau  beteiligten  Zuckermoleküle  in  Di-,  Tri-,  Tetrasaecharidc  etc.  und 
die  eigentlichen  Polysaccharide. 

Die  Disaccharide1)  bestehen  aus  zwei  anhydridartig  verknüpfteu 
Molekülen  der  einfachen  Zucker.  Dieser  Auffassung  entspricht  die  empirische 
Formel : 

(\=HJS0„  =<G,HrtO«)i  —  H.0  oder  CH.,0,,  +  H.O  =  2(C,H1,0,). 

Sie  entsprechen  in  ihrem  Verhalten  den  Monosacchariden.  Eine  Aus- 
nahme macht  in  einem  Punkte  der  Rohrzucker,  indem  er  in  alkalischer 
Losung  Metalloxyde  nicht  reduziert,  während  die  übrigen  Disaccharide  noch 
ganz  den  Charakter  der  Aldehydalkohole  zeigen.  Diese  Ausnahme  des 
Rohrzuckers  ist  auf  eine  eigenartig  geschützte  Lage  seiner  Aldehyd-  und 
Ketongruppe  zurückgeführt  worden. 

In  diese  Gruppe  gehören  teils  in  der  Natur  fertig  vorkommende,  teils 
erst  durch  Spaltung  ans  höher  molekularen  Zuckern  gewonnene  Zuckerarten. 
Von  besonderer  Wichtigkeit  sind  der  Rohrzucker,  der  Milt  li/ncker  und 
die  Maltose,  während  eine  gröUere  Anzahl  von  Vertretern  dieser  Gruppe 
nach  Vorkommen  und  Bedeutung  von  beschränkterem  Interesse  sind.  Es 
wären  zu  erwähnen  die  zuerst  im  Mutterkorn  aufgefundene  Trehalose, 
die  aus  der  Gentianose  durch  teilweise  Hydrolyse  mittelst  Invertin  oder 
sehr  verdünnter  Schwefelsäure  gewonnene  Gentiobiose,  ferner  die  Cellose 
(Cellobiose),  die  zur  Cellulose  in  demselben  Verhältnis  stehen  soll  wie 
die  Maltose  zur  Stärke,  bis  jetzt  aber  im  Pflanzenreich  nicht  aufgefunden 
worden  ist.  Eine  Hexobiose,  die  Melibiose,  entsteht  bei  der  genial  igten 
Inversion  der  Melitriose  oder  Uaffinose,  sei  es  durch  verdünnte  Säuren, 
sei  es  durch  gewisse  Hefearten. 

Bevor  wir  auf  die  oben  erwähnten  wichtigsten  Disaccharide  näher 
eingehen,  müssen  wir  kurz  noch  auf  zwei  auf  eigenartige  Weise  erhaltene 
Hexobiosen  eingehen,  nämlich  auf  die  Isomaltose  und  die  Isolaktose. 
Erstere  wurde  von  Entü  /■V/Vr-i  aus  Traubenzucker  bei  der  Einwirkung 
von  kalter  rauchender  Salzsäure  erhalten,  andrerseits  soll  sie  auch  durch 
Abbau  aus  Starke  neben  der  Maltose  entstehen.  Es  darf  jedoch  nicht  ver- 
schwiegen werden ,  dl£  der  Nachweis  der  Isomaltose  in  fast  allen  Fällen 
ein  durchaus  ungenügender  war,  so  dali  wir  über  die  Rolle  der  Isomaltose 


1 1  Es  sind  hier  nur  die  „Hexoliiosen"  berücksichtigt,  d.  h.  die  aus  zwei  Molekülen 
Hoi"geti  bestehenden  Disaccharide.  Es  gibt  offenbar  auch  aus  Zuckern  mit  niederer 
Knhloiihtnffzahl  bestehende  BBfoM&*.  Dahin  gehört  z.B.  die  Gly  ko-Apiose,  die  aus 
uiethyl-Te-trose  Apiose  und  Glukose  aufgebaut  ist  und  aus  dem  Glukoeid  der 
l'etersilip  Apiin  gewonnen  wurde.  Ferner  ist  zu  erwähnen  die  au«  Strophantin  herge- 
stellte Manno-Rhamnose. 

')  Emtl  Fwhcr :  Synthese  einer  OMM  (iluknbiose.  Berichte  der  Deutschen  Chcm. 
Geaellsch.  Jg.  23.  S.  3687.'  1890,  und  über  bonaltote.  Ebenda,  Jg.  28.  s.  80M    I 

Vgl.  über  die  eisten  Versuche,  ans  Ghikuse  kompliziertere  Zucker  darzustellen. 
34.  Musculu*:  Etat  la  dextrine.  Ball,  de  la  Soc.  de  cliimie.  T.  18.  p.  66.  1872. 
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heim  Ah-  und  Aufbau  der  Kohlehydrate  im  pflanzlichen  und  namentlich  im 
tierischen  Organismus  nichts  aussagen  können,  zumal,  wie  es  scheint,  die 
Bezeichnung  Isomaltose  für  recht  verschiedene  Produkte  vervveudet  worden 
ist.  Die  Isomaltose  erregte  das  Interesse  der  Biologen  in  besonderem  Malte, 
;ils  es  im  Jahre  1898  .1.  C  HUI1)  gelang,  sie  aus  Traubenzucker  mit  Hilfe 
der  Maltoglukase  der  Hefe  und  auch  durch  die  sog.  Taka-Diastase 
aus  Aspergillus  oryzae  zu  gewinnen.  Hill  hatte  die  Enzyme  zu  konzentrierten 
Traubenzuckerlösungen  zugesetzt  und  damit  gezeigt,  dal»  die  Fermentreaktion 
in  gewissem  Sinne  ein  reversibler  Pro/eii  ist..3)  Hill  selbst  hatte  das  ent- 
standene Produkt  als  Maltose  angesprochen.  Emwerling*)  wies  jedoen 
nach,  dal-  hauptsächlich  Isomaltose  vorlag.  Wir  werden  auf  diese  Bya- 
these  durch  Fermente  und  die  biologische  Bedeutung  dieser  Versuche  noch 
eingehend  zurückkommen. 8) 

Kine  trau/  ahnliche  Stellung  nimmt  die  Isolaktose  ein,  die  nach 
Emil  Fischer  und  E.  /•'.  Armstrong*)  unter  dem  Einflüsse  der  Lakto-Gly- 
kase  des  Kefirs  aus  einem  Gemenge  von  d-Glukose  und  d-Galaktose 
entsteht. 

Von  weittragendster  Bedeutung  für  den  Pflanzen-  und  Tierorganismus 
ist  der  Rohrzucker1),  auch  Saccharose  oder  Saccharobiose  genannt. 
Er  spielt  als  Reservestoff  bei  wohl  allen  Phanerogamen  eine  wichtige  Bofie 
und  findet  sich  in  seiner  Hauptmenge  vor  allem,  ganz  entsprechend  seiner 
Funktion,  in  nicht  chlorophyllhaltigen  Geweben  abgelagert,  in  kleineren 
Mengen  ist  er  jedoch  in  allen  Pflanzenteilen  aufgefunden  worden.  In  grelleren 
Massen  begegnet  man  dem  Rohrzucker  in  den  Stengeln  der  Zucker- 
hirse und  des  Zuckerrohres,  ferner  im  Safte  einiger  Palmenarten, 
im  Saft  des  Zinkerahorns,  der  Birke,  des  Johannisbrot  bäum  es  etc. 
F.rhebliche  Mengen  von  Rohrzucker  finden  sich  auch  in  den  reifen 
Früchten  und  Blattern  zahlreicher  Gewächse.  Von  ganz  hervorragender 
Bedeutung  für  die  Gewinnung  des  Rohrzuckers  ist,  wie  bekannt,  die  Zucker- 
rübe geworden,  die  neben  dem  Zuckerrohr  die  Hauptquelle  des  Handels- 
produktes darstellt. 

Im  tierischen  Organismus  ist  der  alsNahrungs-  und  Genuljmittel  so  wich- 
tige Rohrzucker  bis  jetzt  mit  Sicherheit  nicht  nachgewiesen  worden.  Sicher  spielt 
er  im  intermediären  Stoffwechsel  keine  Rolle.  Dies  geht  schon  daraus  hervor. 


'>  Arthur  Croft  Hill.    Umkehrbare  Zymoh\drohse.    Journal    Clirm.  Sm  .,  t ,     7.; 
«>34.  IKilH.     -    Vgl.   fern«  IJeridite    da   Deutschen  Chem.  Cesellsch.  Jg.  34.  1380.   1901 
und   Pp'CcedingB  of  the  Chemical  See.  10.  99.   1901.  Ferner:  Takadiastane  und  uuukehr- 
■  ■   I •'••nnmtwirkung.  Prnceedings  "f  the  Chom.  Boctetj     17    1^4.   1901. 

*)  (i.  EmmtrKng:  ByntheCbeha  Wirkung  da  Hefemaltase.  Berichte  der  Deutschen 
(hem.  üewllsch.  Jg.  34.  600  und  2906.  1901. 
i   VfL  Vorlesung    Fermate, 
4)   Emil    Fisch  fr    und   S.   Frankland  Armstrong:    Synthese  einiger  neuer   Disac- 
cbaride.  Berichte  der  Deutschen  Chem.  Gesellsrh.  Jg.  85  S  3144.  1902. 

i   K    S.huke  und  8.  Frankfurt:   Pber  die  Verbreitung   deB  Rohrzuckers  in  den 
Pflanzen,  über  seine  physiologische  Holle  und  Ober  lösliche  Kohlehydrate,  die  ihn  begleiten. 
<hr  f  phyiiol.  Chemie.  Bd.  20.  511.  1896. 
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dal'i  intravenös  eingeführter  Rohrzucker  nicht  verwertet,  sondern  unverändert 
im  Harn  ausgeschieden  wird.  Damit  der  tierische  Organismus  ihn  verwenden 
kann,  muß  er  im  Verdauungstraktus  hydrolytisch  gespalten  werden.1) 

Der  Rohrzucker  entspricht,  wie  bereits  Liebig  im  Jahre  L8B4  nach- 
wies, in  seiner  Zusammensetzung  der  Formel  C,jH2tOn.  Er  zerfällt  unter 
der  Einwirkung  von  hydrolytischen  Agentien  (Chemikalien,  Fermenten)  in 
je  ein  Molekül  d- Fruktose  und  ein  Molekül  d-Glukose.  Da  in  diesem 
v-p.'tltungsgemisrh  die  d-Fruktose  stärker  nach  links  dreht,  als  die  d-(ilu- 
kose  nach  rechts,  dreht  das  Produkt  nach  links,  d.  h.  in  entgegengesetztem 
Sinne  wie  der  Rohrzucker,  der  rechts  dreht.  Man  nennt  aus  diesem  Grunde 
das  durch  Spaltung  des  Rohrzuckers  entstehende  Gemisch  der  beiden 
Hexosen  Invertzucker  und  den  ganzen  ProzeU  Inversion.5)  Seine  Bil- 
dung ist  zuerst  1830  von  Ihtbrun/aut3)  beobachtet  worden.  Gemische  von 
Frucht-  und  Traubenzucker  sind  übrigens  in  der  Natur  sehr  verbreitet 
(Honig,  Früchte  etc.). 

hhenso,  wie  das  eben  besprochene  Disaccharid.  kommt  der  Milch- 
zucker, auch  Laktose  oder  Laktobiose  genannt,  als  solcher  in  der 
Natur  vor  und  ist  schon  1615  von  Fabricio  Bartotetti  in  der  „Encyclo- 
paedia  dogmatica"  beschrieben  und  1700  von  'Jesu  und  1715  von  Vallisneri 
in  der  Schrift  ,.l)e  praestantia  lactis'  als  ein  neu  entdecktes  Arznei- 
mittel verkündet  worden.  Der  Milchzucker  findet  sich  in  wechselnden  Mengen 
in  der  Milch  aller  Saugetiere.  Bei  Wöchnerinnen  tritt  er  oft  in  geringen 
Mengen  im  Harn  ■)  auf.  Hei  Kühen  ist  er  gleichfalls  einige  Tage  vor 
und  nach  der  Geburt  im  Urin  gefunden  worden.  Wird  das  Säugen  ab- 
gebrochen, so  wird  gleichfalls  Milchzucker  durch  die  Nieren  ausgesclm 
den.  Eingehende  Studien  über  die  Herkunft  des  Milchzuckers  der  Milch  hat 
in  neuester  Zeit  Ch.  I'<»chvru)  ausgeführt.  Er  fand,  dal',  nach  Exstirpation 
der  Brustdrüsen  bei  säugenden  Ziegen  und  Kühen  bald  eine  starke  Ver- 
mehrung des  Zuckers  im  Blute  auftritt.  Zugleich  erscheint  im  Harne  Glukose. 
Diese  Versuche  machen    es   sehr  wahrscheinlich,  dali  der  Milchzucker  erst 


i  <  laude  Iternard:  Lecons  sur  lo  Diabeto.  S.  249.  1877.  -  Fritz  Voiti  Unter- 
suchungen über  das  Verhallen  verschiedener  Zuckerarten  im  menschlichen  Organismus 
nach  subkutaner  Injektion    Deutsches  Archiv  f.  klin   Medizin.  Bd.  58.  S.  523.  1897. 

!j  Dieser  Ausdruck  wird  auch  ganz  allgemein  für  die  hydrolytische  Spaltung  der 
zusammengesetzten  Kohlehydrate  in  einfache  Zucker  gebraucht. 

•')  Dutiruiifaut :  Note  Mir  les  glueoses.  •  omptes  rend.  de  l'Acad.  des  Sciences.  25. 
308.  1847.  —  MdmoiN  HU  Im  roorei.  Ebenda.  20.  51.  1849.  —  Note  snr  le  sucre  inter- 
Ebenda.  42.  901.  1866. 

'I  Vgl.  Franc  Hofmeister:  i"  bor  LaktoBurie.  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chemie.  Bd.  1. 
IUI.  1877  78.  --  /'.  Kalt. ..iharh .  Kurze  Mitteilung  über  Laktosurie  der  Wöchnerinnen. 
Zeitschi.  f.  physiolog.  Chemie.  2  300.  1878/79.  —  /'  A.  Lrmairr.  Cbei  das  Votkommen 
von  Milchzucker  im  Hain  hei  Wöchnerinnen.  Zeitachi.  f.  physiolog.  Chemie.  21.  442. 
1995  9t. 

*)  Ch.  I'orcher:  Der  Ursprung  des  Milcbziickci  -.  I  her  die  Exstirpation  der  Brust- 
drüsen bei  saugenden  Weihchen.  Comptos  rend.  de  l'Acad.  des  Scieuc*s.  141.  73.  Iftft. 
OraprOOg  der  Laktose.  Kinflnll  von  (iliikoseeinspritztiDgeu  bei  aäugendeu  Ziegen. 
Ebenda.  141    s.  4C7.  1906. 
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in  der  Brustdrüse,  und  zwar  anscheinend  aus  Glukose  allein  gebildet  wird 
und  nicht  aus  der  Glukose  und  der  (Galaktose  der  Nahrung. 

Im  Pflanzenreiche  ist  der  Milchzucker  bis  jetzt  nicht  aufgefunden 
worden,  i 

Bei  der  hydrolytischen  Spaltung  zerfüllt  der  Milchzucker  unter 
WaaMUaufnahflie  in  je  ein  Molekül  Glukose  und  ein  Molekül  Galaktose. 
Bei  der  Oxydation  mit  Salpetersäure  erhält  man  aus  ihm  Schleirasäure 
COOfl.CCHOH),  .COOJBL. 

Eine  ganz  andere  Stellung  als  die  beiden  eben  besprochenen  Disac- 
charide  nimmt  die  Maltose,  auch  Mallobiose,  Ptyalose,  Cerealose 
genannt5),  ein.  Sie  ist  ein  Abhauprodukt  der  Stärke,  ein  Zwischenprodukt, 
il.is  meist  sofort  weiter  gespalten  yvinl.  Man  trifft  die  Maltose  zwar  im 
Pflanzenorganismus  ab  und  zu  in  kleinen  Mengen  an,  es  dürfte  sich  je- 
doch auch  hier  um  vorübergehende  Produkte  des  Kohlehydratstorfwechsels 
handeln.  Neuere  l'ntersuchungen  machen  es  wahrscheinlich,  dal»  die  Mal- 
tOM  auch  in  glukosidartijjer  Form  im  Pflanzenreich  sich  finde i 

In  tierischen  Organen  (Leber.  Blut  etc.)  ist  Maltose  wiederholt 
aufgefunden  worden,  jedoch  stets  in  kleinen  Mengen  und  außerdem  war  in 
vielen  Füllen  der  Nachweis  kein  einwandfreier.  Die  wichtigste  Bildung 
der  Maltose  isi   die  durch  enzymatische  Spaltung  aus  Stärke. 

>chon  im  Jahre  1785  beobachtete  Bvim  und  1815  Kin-hlmß' -\  daß 
Malzauszug  Starke  abbaut.  Der  hierbei  entstehende  Zucker  ist  zuerst  von 
lhd.iummtt')  (1832)  erkannt  worden.  Das  im  Malz  enthaltene  wirksame 
Prinzip,  die  sogenannte  Diastasn,  wurde  von  Pügm  und  Brrao«*)  iso- 
liert. Die  Stärke  zerfällt  nun  nicht  einfach  in  Maltosemolekiilc,  sondern 
es  entstehen  neben  diesem  /ucker  eine  grölte  Zahl  anderer  Produkte.  Der 
•  Prozeil  der  Auflösung  der  Stärke  unter  der  Wirkung  der  Diastase 
und  ihre  Spaltung  ist  Gegenstand  zahlloser  Studien  gewesen  Es  sind  eine 
B  Anzahl  von  Zwischenprodukten  isoliert  und  mit  besonderen  Namen  be- 
legt worden.  Ks  hat  vorläufig  keinen  Zweck,  alle  beschriebenen  Umwandlungs- 
produkte anzuführen,  da  ihre  Kntstehungsart  und  namentlich  ihre  Einheit  - 
lichkeü  sieh  vorläufig  nicht  feststellen  lälit.  Es  hat  dies  seinen  Grund  darin,  datf 
wir  nichts  über  die  Einheitlichkeit  des  Ausgan gsmateriales,  die  Stärke  selbst, 
wissen,  und  noch  weniger  über  diejenige  der  Diastase  unterrichtet  sind. 

Der  Malzdiastase  in  ihrer  Wirkung  entsprechende  Fermente  sind  im 
Pflanzenreich  außerordentlich  verbreitet  und  spielen  im  Kohlehvdratstoff- 
wechsel  der  Pflanzen  eine  grolie  Rolle.  Sie  geben  die  großen  Reservevor- 
rfite,  die  unlösliche  Stärke,   dem  Stoffwechsel  der  Pflanze  wieder  zurück. 


Die  Angaben  B  •  über     den  Befund    von  Milch/ucker   in    de»     reifen 

i  ipot]       •  noch  unbestätigt.  Compt,  rend.  de  l'Acad.  des  Science«.  73. 

ia  i«7i 

genannt. 
-rhu,, wer*  Joum.  Bd.  15    S.  389. 
'i  Dübrimfimt    Annale«  de  cbimio  et  de  pbjsique.  Bd.  3.  S.  21  und  178. 
,-.   Ebenda.  2    3,  .>:',.  MS,  73  und  337. 
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Auch  der  tierische  Organismus  enthält  Fermente.  welche  die  Stärke 
lösen  und  „verzuckern u  und  auch  bei  diesem  Pro/H)  entsteht  ganz  analog, 
wie  eben  beschrieben,  als  Zwischenprodukt  Maltose,  die  dann  weiter  in 
zwei  Moleküle  Traubenzucker  zerfällt.  Wir  werden  an  anderer  Stelle  uns 
eingehend  mit  diesen  Umwandlungen  zu  beschäftigen  haben.  Erwähnt  sei 
mir,  dal.  beim  Abbau  des  tierischen  Reservekohlehydrats,  des  Glykogen-. 
Maltose  ebenfalls  beobachtet  worden  ist. 

Genauer  bekannt  sind  noch  Polysaccharide  mit  drei  und  vier  anhydrid 
artig  verknüpften  Zuckermolekülen,  während  bei  den  noch  komplizierter 
zusammengesetzten  Zuckerarten  uns  vorläufig  jeder  Einblick  in  die  an 
ihrem  Aufbau  beteiligte  Zahl  von  Zuckermolekülen  fehlt.  Wir  kennen  ein 
Tri  saceharid,  an  dessen  Aufbau  zwei  Pentosen  und  eincllexose  beteiligt  riad, 
es  ist  dies  die  Rhamninose,  die  bei  der  Zersetzung  eines  in  den  Früchten 
von  Rharonus  infectoria  enthaltenen  Glukosids,  des  Xanthorhamnins 
erhalten  worden  ist.  Bei  der  Hydrolyse  zerfällt  sie  in  zwei  Moleküle  Rhamnose 
und  ein  Molekül  d-Glukose,  Verbreiteter  sind  im  Pflanzenreich  die  aus 
drei  Hexosen  bestehenden  Trisaccharide.  Zu  erwähnen  ist  die  Raffinose 
(Melitriose,  Gossypose),  die  in  verschiedeneu  Pflanzen,  so  auch  in  der 
Zuckerrübe  sich  findet.  Auch  ein  Tetrasaccharid  ist  bekannt,  nämlich  die 
Stachyose  (Manna-Tetrasaccharid),  die  zuerst  aus  den  Mutterlaugen 
der  Eschenrnanna  gewonnen  wurde.  Mit  verdünnten  Mineralsäuren  zerfällt  sie 
unter  Wasseraufnahme  in  1  Molekül  d- Fruktose,  1  Molekül  d -Glukose 
und  2  Moleküle  d-Galaktose. 

Die  höheren  Polysaccharide  sind  bis  jetzt  nach  ihrem  Aufbau 
wenig  aufgeklärt.  Wir  wissen  nur,  dal«  aus  ihnen  hei  der  vollständigen 
Hydrolyse  als  letzte  Produkte  Monosaccharide  übrig  bleiben.  Über  die  Zahl 
der  am  Aufbau  beteiligten  Moleküle  einfacher  Zucker  wissen  wir  nichts 
-h  heres.  Man  hat  den  verschiedenartigsten,  dieser  grölten  Gruppe  ange- 
hörenden Körpern  die  gemeinsame  Formel  (CnII10OB).\  gegeben,  womit 
man  andeuten  will,  dal»  diese  Verbindungen  aus  x  Molekülen  anhydridartig 
verknüpften  einfachen  Zuckern  bestehen.  Man  hat  oft  versucht,  das  Molekular- 
gewicht verschiedener  Vertreter  dieser  Gruppe  festzustellen.  Die  erhaltenen 
Werte  weichen  weit  voneinander  ab.  So  ist  für  die  Stärke  z.  B.  aus 
solchen  Bestimmungen  die  Formel  C,8H„>0I6  und  andrerseits  C380  Heoo  OaM 
berechnet  worden !  Wrir  werden  derselben  Erscheinung  bei  der  Besprechung 
der  Molekulargrüfte  der  Proteine  begegnen. 

Es  gehören  zu  dieser  Gruppe  von  Polysacchariden  die  folgenden 
Körper:  Stärke.  Inulin,  Dextrine,  Zellulose,  Gummiarten,  Pflanzen- 
schleime, Glykogen.  Sie  sind  (eine  Ausnahme  macht  vielleicht  das 
Glykogen)   alle   nur   im   amorphen  Zustande  bekannt  Zum  Teil  lösen  sie 

in  Wasser  ganz  auf,   zum  Teil  quellen   sie  nur  und  zum  Teil  zeigen 

gar  keine  Veränderung.  Ihre  Lösungen,  die  nicht  SÜI5  schmecken,  sind 

optisch  aktiv.  Im  allgemeinen  diffundieren  sie  nicht  durch  Pergament,  und 

sind  deshalb  auch  Saccharokolloide  genannt  worden.  Sie  sind  indiffenn 

Dsd  gehen  z.  B.  mit  Phenylhydrazin  keine  Verbindung  ein.  Sie  reduziert m 


Kohlehydrate.  4;; 

—  eine   Ausnahme   machen   die  Dextrine   —   Metalloxydo   in   alkalischer 
Utaang  nicht 

Nach  ihrer  biologischen  fterieutung  sind  die  zu  diesen  höheren  Poly- 
i'hariden  gerechneten  Verbindungen  recht  verschieden.  So  werden  wir 
in  der  Stärke  und  dem  Glykogen,  welche  auch,  um  ihre  gemeinsame  Be- 
deutung zum  Ausdruck  zu  bringen,  als  pflanzliches  und  tierisches  Gly- 
kogen bezeichnet  werden,  die  wichtigsten  Reservestoffe  der  Kohlehydrat- 
gruppe im  Tier-  und  Pflanzenreich  kennen  lernen.  Audi  das  I  n  u  I  i  n  gehurt  hier- 
hin. Eine  ganz  andere  Rolle  spielen  die  zahlreichen  Gummi-  und  Schleim- 
stoffe  der  Pflanzen.  Sie  dienen  offenbar,  wenigstens  zum  Teil,  zum  Ver- 
schluß von  Wunden  und  entsprechen  dem  Wundsekret  der  Tiere.  Wieder 
eine  ganz  andere  Bedeutung  haben  die  unter  dem  Namen  Zellulose 
zusaininengefai'iten  Stoffe.  Sie  finden  sieh  in  der  Pflanzenwelt  in  gröUter 
Verbreitung  und  bilden  ganz  allgemein  deren  Zellhautgerüst,  wenigstens 
gilt  dies  von  den  Moosen  und  Farnen  an  durch  die  ganze  Reihe  der 
Phanerogamen,  wahrend  die  Untersuchungen  bei  den  Bakterien,  Pilzen 
und  Algen  nicht  zu  eindeutigen  Resultaten  geführt  haben.1)  Eine  eigen- 
artige Stellung  nehmen  die  Dextrine  ein,  die  sicher  nicht  als  einheit- 
liche Verbindungen  aufgefallt  werden  dürfen,  sondern  offenbar  ein  sehr 
kompliziertes  Gemisch  darstellen.  Sie  sind  als  Abbauprodukte  zu  betrachten 
und  entstehen,  wie  wir  bereits  gesehen  haben,  aus  der  Stärke. 

Wenden  wir  uns  nach  dieser  kurzen  Betrachtung  zu  den  einzelnen 
Vertretern  dieser  Klasse.  Scharf  abgegrenzt  gegen  die  übrigen  höheren 
Polysaccharide  ist  durch  ihr  ganzes  Verhalten  die  Zellulose.  Sie  ist  in 
den  gebräuchlichen  Lösungsmitteln  (Wasser.  Alkohol,  Alli-r  etc..  verdünnten 
Säuren  und  Alkalien)  gänzlich  unlöslich.  Man  kennt  überhaupt  nur  ein 
Losungsmittel  für  Zellulose.  Es  ist  dies  Kupferoxydammoniak  (Seh, 
sches  Reagens).  Wird  Zellulose  mit.  starker  Schwefelsäure  bei  gewöhn- 
licher Temperatur  aufbewahrt,  so  bilden  sich  zunächst  Schwefelsäureester 
der  Zellulose.  Erst  wenn  die  mit  Wasser  verdünnte  Lösung  gekocht  wird, 
erhält  man  Traubenzucker.  Die  Zellulose  findet  sich  fast  ausschließlich 
im  Pflanzenreich.  Im  Tierreich  ist  sie  bis  jetzt  nur  in  der  Schale  der 
Tunicaten  einwandfrei  nachgewiesen  worden.  ■)  Cbrigens  finden  sich  in 
den  Zellwänden  der  Pflanzen  nicht  nur  in  die  Gruppe  der  Zellulose  ge- 
hörende Zucker,  sondern  auch  komplizierte  Kohlehydrate,  die  bei  ihrer 
llulrolyse  nicht  nur  Traubenzucker,  ja  zum  Teil  überhaupt  keine  Glukose, 
sondern  auch  andere  Zuckerarten  (Arabinose,  Xylose")  etc.  liefern.  Diese 
Substanzen  nennt  B.  Schulze1)  allgemein  Hemizellulosen.    Am  Aufbau 


1  bei    die   chemische  /nsainmeiiRetzuiig   der   Zellmomtiranen    hei  verschiedenen 
Kryptogamen,  vgl.   Karl  Maller.  Zeitsrhr.  f.  physiol.  Chemie.  Md.  45    2?*3f>.   190b. 

')  C.  Schmidt:  Jonra.  f. prakt  Chtmie.Bd.8ft  B.  488.  1846.  -   Franchimont:  1  her 

EoUehjdnte,  Berichte  d.  Deuteeben  Chem.  (»itellach.  Jg.  12   s.  1938.  1879.  -    Winter- 

Mtetn.  Zar  Knolai*  de*  Tuniein-   Berichte  >l  n  fTiom  flmtHiifli  Jg-26.  362,  MB& 

'        huh-,  K.  Steiger  uiifl  H'  Muxwell:  Zur  Chemie  der  l'flanzenxellniemliranen. 

Zeiuchr  f.  physiol.  Chemie.  IM  14    227.  1890.  —  K.  SchtOte:  Bbenik.  Bd  1«    387.  1892. 
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der  Zellwände  nehmen  femer  die  Pentosane,    bei  deren  Hydrolyse  aus- 
sclilieijlich  Pentosen  entstehen,  einen  hervorragenden  Anteil. 

Bekanntlich  zeigen  die  Zellwände  mit  dem  Alter  bestimmte  Ver- 
änderungen, die  sich  zunächst  rein  äußerlich  durch  ihre  gröllere  Festigkeit 
bemerkbar  machen.  Man  spricht  von  Verholzung.  Dieser  Prozeß  ist  schon 
längst  Gegenstand  eingehender  Untersuchungen  gewesen,  ohne  daß  es  in- 
dessen gelungen  wäre,  ihn  völlig  aufzuklären.  Krihninn  ')  lälJt  das  rHolz" 
aus  Zellulose  hervorgehen,  indem  er  annimmt,  daü  dieses  mit  anderen 
Stoffen  (vielleicht  aromatischen2)  Verbindungen  eingeht 

Aus  den  Zellmembranen  verschiedener  Gewebskomplexe  (Mark-,  Holz- 
und  Kindenparenchym)  gehen  auch  die  Gummiarten  hervor.  Sie  sind  im 
Pflanzenreich  außerordentlich  verbreitet  und  liefern  beim  Abbau  mit  ver- 
dünnten Mineralsäuren  gewöhnlich  Galaktose  und  Arahinose.  Natürlich 
darf  auch  diese  Gruppe  nicht  als  eine  einheitliche  aufgefallt  werden.  Bekannt 
sind  der  Gummi  arabicum  und  der  Kirschgummi.  Hierher  gehört  auch 
der  aus  ostasiatischen  Algen  gewonnene  Agar-Agar,  der  als  Nährboden  für 
Baklerienkulturen  von  so  großer  Bedeutung  geworden  ist.  Hierher  sind  auch 
die  in  der  Pflanzenwelt  so  sehr  verbreiteten  Pflanzenschleime  zu  rechnen, 
du-  von  den  Giinimi.xubstanzen  sich  dadurch  unterscheiden,  dali  sie  in  Wasser 
nicht,  oder  nur  teilweise  löslich  sind. 

Wir  kommen  nun  zu  denjenigen  Gliedern  der  Kohlehydrate,  welche 
der  pflanzliche  und  tierische  Organismus  vorübergehend  aus  dem  allge- 
meinen Stoffwechsel  ausschaltet,  um  sich  ihrer  im  gegebenen  Momente 
durch  Rückverwandlung  in  einfachere  Zucker  zu  bedienen.  Wir  sind  bereits 
einem  wichtigen  Reserve-Kohlehydrat  der  Pflanzen  begegnet,  nämlich 
dem  Rohrzucker.  Eine  mindestens  ebenso  wichtige  Rolle  spielt  in  dieser  Be- 
ziehung die  Stärke»)  (Amylum),  die  in  Samen,  Wurzeln,  Knollenzwie- 
beln, in  den  Markstrahleu  der  Baume  im  Winter  (speziell  der  in  dieser 
Jahreszeit  ihrer  Blätter  beraubten  Vegetationen)  etc.  zum  Teil  in  groben 
Lagern  im  Pflanzenreiche  verbreitet  ist.  Der  Gehalt  an  Starke  kann  bis 
80%  des  Trockengewichtes  erreichen.  Das  Amylum  findet  sich  iu  Form 
eigenartiger,  geschichteter  Körner  von  verschiedener  Größe  abgelagert. 
Dlfl  Schichtung  ist  der  Ausdruck  ihres  allmählichen  Wachstums.  Von  kaltem 
Wasser  wird  die  Stärke  kaum  verändert,  in  warmem  quillt  sie  unter  be- 
deutender Wasserauf  nah  nie  bald  auf.  Die  Stärkekömer  platzen  schließlich. 
Man  erhält  den  sog.  Kleister.  Dieser  reduziert  Metalloxyde  in  alkalischer 
Lösung  nicht.  Sehr  rasche  Quellung  erhält  man  bei  gewöhnlicher  Tempe- 
ratur in  konzentrierten  wässerigen  Metallsalzlösungen.  Auch  mit  verdünnten 

IM   ltt.  .HS.    IS'.'l       -    Zur  KtBntufl  der  chemischen  Zusammensetzung  der  Pflanzeuzell 
inenibranen.  Berichte  <l.  Deutschen  Chem.Goscllsch.  Jg  SB   U98,  1889.  Jg.  24  2277.  1891. 

1 1  Julius  KnlmaHu  1  bot  die  Konstitution  des  Tannenholzes.  I.iehiga  Annalon. 
Suppl.  h.  88&  1887. 

*)   Vgl.  Viktor  Orofe:    Untersuchung!  n     über    die    Hohes  üb  stanz    rom    cheniiflcb- 
ulogisc-hen  Standpunkte.  Monatshefte  für  Chemie.  Bd.  25.  987.  1904. 

*)  Vgl.  Hör aee  /'.,  Brown  und  John  ll<rm  .  Boitrige  /-in  iii*schii-hte  ilei  Marke 
iiml  der  Verwandlungen  derselben.  IdMff»  Annalen.  Bd.  199.  IC..'.    1K7'J. 
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Alkalien  bildet  die  Stärke  in  kurzer  Zeit  Kleister.  Eine  bekannte  Reaktion  auf 
Starke  ist  die  indigoblaue  Färbung  mit  Jodlösungen  in  Gegenwart  von  Jod- 
wasserstoff. Diese  Farbe  ist  nur  in  der  Kälte  beständig,  erscheint  jedoch  beim 
Erkalten  wieder.  Eine  Menge  verschiedenartiger  Stoffe  (Alkali,  SO^.AsoOj  etc.) 
hemmen  den  Eintritt  der  Reaktion.  Es  geben  nun  nicht  alle  Stärke- 
arten mit  Jod  eine  blaue  Farbe,  es  gibt  solche,  welche  sich  rotbraun 
färben:  wieder  andere  zeigen  eine  weinrote  Farbe  usw. 

Einstweilen  wissen  wir  noch  wenig  über  die  Bedeutung  dieser  verschie- 
denen Färbungen;  soviel  ist  sicher,  dal!  man  die  „Starke '  nicht  als  ein  ein- 
heitliches rhi'iiiisches  Individuum  auffassen  darf.  Der  Begriff  „Stärke"  umfallt 
eine  grolie  Gruppe  von  Stoffen  mit  ähnlichen  physikalischen  und  auch  chemi- 
schen Eigenschaften,  die  namentlich  durch  ihre  gemeinsames  biologische  Be- 
deutung eine  Einheit  bilden.  Man  hat  einen  Einblick  in  den  Aufbau  der 
Stärkearten  durch  deren  Abbau  zu  gewinnen  gelocht  Beim  Sieden  mit  ver- 
dünnten Säuren  erhält  man  Glukose.  Lallt  man  die  Säure  in  der  Kalte 
einwirken  oder  doch  nur  unter  mäßiger  Erwärmung,  so  erhält  man  Hydra- 
tationsprodukte, die  man  ganz  allgemein  als  „lösliche  Stärkeu  bezeich- 
net. Durch  wui  henlange  Einwirkung  von  verdünnten  kalten  Mineral.s;niren 
oder  eiustündiges  Steheulassen  mit  -1°  0iger  Schwefelsäure  bei  BO1  erhält 
man  das  sog.  Amylodextrin  und  bei  weiterer  Hydrolyse  ans  diesem  die 
sog.  Dextrine  und  bei  vollständigem  Abbau,  wie  schon  erwähnt,  Trauben- 
zucker. Wir  haben  bereits  bei  der  Besprechung  der  Maltose  erwähnt, 
dai  eine  solche  Auflösung  des  Stärkemoleküls  auch  durch  Fermente  erfolgt, 
die  den  allgemeinen  Namen  diast atisehe  Fermente  erhalten  haben.  Es 
war  auch  dort  bereits  erwähnt  worden,  dali  wir  vorläufig  nicht  imstande 
sind,  uns  aus  der  grollen  Zahl  der  in  der  Literatur  verzeichneten  und  mit  be- 
leren Namen  belegten  Zwischenprodukte  bei  der  stufenweisen  Hydrolyse 
•  in  Bild  vom  Aufbau  der  Stärke  zu  machen.  Wir  müssen  uns  vorläufig 
mit  der  Vorstellung  begnügen,  datf  das  Amylum  eine  grolie  Zahl  anhvdrid- 
g  verknüpfter  Trauhenzuckermolekllle  enthält  und  unter  Wasserauf- 
nahme stufenweise  in  kleinere  Moleküle  und  schliH'.lich  in  den  Grund- 
komponenten, die  Glukose  zerfällt.  Wir  werden  später  sehen,  dal»  bei  d SB 
Proteinen  ganz  ähnliche  Verhältnisse  vorliegen.  Bfl  BBtsprSQBSQ  die  los- 
liehe Starke,  das  Amylodextrin,  die  Dextrine  etc.  den  Albumosen  und  Pep- 
tonen und  die  einfachsten  Bausteine,  die  Traubenzuckermoleküle  den  Amino- 
säuren. Dieselbe  Analogie  ergibt  sich  auch  mit  den  Fetten,  nur  dali  bei 
diesen  die  Verhältnisse  einfacher  liegen. 

Bei  der  Besprechung  des  l'ruchtzuckere  sind  wir  einem  Reserve- 
kohlehydrat begegnet,  das  seiner  ganzen  biologischen  Bedeutung  nach  der 
Starke  vollkommen  entspricht,  nämlich  dem  Inuliu.  Es  findet  sich 
in  den  Wurzeln  von  Inula  Helenium,  den  Knollen  von  Dahlien  etc.  und 
unterscheidet  sich  von  der  Stärke  vor  allem  dadurch,  dall  es  bei  ilei  fötalen 
Hydrolyse  nicht  (ilukose,  sondern  Fruktose  liefert.  Das  Inulin  ist  außer- 
dem in  warmem  Wasser  ohne  Kleisterbildung  löslich.  Mit  Jod  färbt  es  sich 

Dllstatische  Fermente  greifen  es  nicht  an. 
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Kndlich  ist  in  vielen  Flechten,  speziell  im  isländischen  Moos  eine 
Starkeart  beobachtet  worden,  die  sich  mit  Jod  gleichfalls  gelb  färbt,  in 
heiüem  Wasser  sich  löst  und  bei  der  totalen  Aufspaltung  Glukose  liefert.  Es 
ist  dies  das  Lichenin.  das  vom  diastatischen  Ferment  auch  nicht  an- 
gegriffen werden  soll. 

Autor  diesen  Reservekohlehydraten  der  l'llan/en  keunt  man  noch 
eine  Reihe  anderer,  so  das  Amylan,  Lavosin,  Cerosin,  Secalin,  die 
-hh  in  den  Getreidesamen  finden.  Diese  Stoffe  gehen  beim  Abbau  teils 
Muköse,  teils  Fruktose.  Im  Kahrgewebe  von  Lupinus  luteus  ist  ein  in 
diese  Gruppe  gehörendes  Kohlehydrat  gef  (luden  worden,  das  nur  Galak- 
tose liefert.  Es  ist  dies  der  Galaktit.  In  der  Klasse  der  Gramineen, 
Palmen.  Liliaceen,  Amaryllidaceen,  Iridaceen,  abei •  aurh  vieler  Diko- 
tyledou«  n  spielt  die  sogenannte  Reservezellulose  eine  Rolle.  Man  be- 
zeichnet mit  diesem  Namen  Reservekohlehydrate,  die  als  feste  Ablagerungen 
an  den  Zellhftuten  des  Samennahrgewebes  erscheinen. 

Als  eine  besondere  Klasse  von  Kohlehydraten  aus  dieser  Gruppe  pflegt 
man  allgemein  die  Dextrine  aufzuführen.  Sie  sind,  wie  erwähnt,  als  Ab- 
bauprodukte aufzufassen  und  stellen  offenbar  ein  Geraisch  von  Verbin- 
dungen mit  ganz  verschiedenem  Molekulargewicht  dar.  Sie  bilden  nur  ein 
Durchgangsstadium  von  „Reservekohlehydraten"  zum  „Stoffwechselkohle- 
hydrat*. Sie  zerfallen  bei  weiterer  Hydrolyse  BChließüch  i u  GiukosemofaMfc 

Dieselbe  Rolle,  wie  für  die  Pflanze  die  Stärke,  spielt  für  den  tieri- 
Bcbea  Organismus  das  Glykogen.  Seine  Entdeckung  verdanken  wir  dem 
französischen  Forseher  Ctmdt  />V™W),  der  schon  im  Jahre  1848  den 
hohen  Gehalt  der  Leber  an  Zucker  entdeckte  und  faud,  daß  sie  erst  nach 
langem  Hungern  zuckerfrei  wird.  Wenige  Jahre  später  glückte  Claude 
Bernard  auch  der  Nachweis,  daß  der  beobachtete  Zucker  in  der  Leber  nicht 
unmittelbar  als  solcher  vorhanden  ist,  sondern  erst  altmählich  ans  einer 
Vorstufe  entsteht.  Er  stellte  fest,  daß  die  einem  eben  getöteten  Hunde 
entnommene  Leber  nach  der  Ausspülung  des  Mutes  und  längerer  Durch- 
leitung  (40  Minuten)  von  Wasser  keinen  Zucker  mehr  an  die  Spülflüssig- 
keit abgibt.  Auch  konnte  durch  Auskochen  eines  Leberstückchens  kein 
Zucker  erhalten  werden.  Wohl  aber  lieli  defc  dieser  in  reichlicher  Menge 
nachweisen,  wenn  die  Leber  z.  IJ.  24  Stunden  gelegen  hatte.  Dies  brachte 
CUmd»  Btmard  auf  den  Gedanken,  dali  in  der  Leber  eine  Substanz  vor- 
handen sei,  die  in  Wasser  sich  schwer  löst  und  unter  der  Mitwirkung  der 
Lebersubstanz  Zucker  liefert,  und  zwar  mul«  diese  „lebend"  sein,  wie  der 
folgende  \  ersuch  zeigt.    Wurde  nach  dem  vollständigen  Auswaschen  der 


1 1  Vgl.  Cl>i,ui>-  Urrnard  \\.  Hamwil   Cnmpt.  rmd  di -1' Aedes  Sciences.  27.  514. 1848. 
Eine  ausgedehnte  Studio  übei  das  Glykogen  verdanken  wir  F.  F.  W.  i'rln,/<r:  Das  Glykogen 
und  MÜM  Beziehungen  zur  Zuckerkrankheit.  2.  Aufl.  B«nu.  Martin  Hagor.  1905  und    I 
'  Ttmtr    Physiologie  des  BljkogWL  TOrffiftirifi  der  Physiologie  (Asiat  &  >pini>.  .Ig.  1 
S.  803.  1902.   Wiesbaden.    Verlag   von  .1    I\  Bergmann.     1  mammen- 

Stellung  der  Arbeiten  von  Claude  Htrnard  findet  sich  in:  L'oeuvro  de   Claude  Bernard. 
.  J.  B.  Baillure  et  Fils. 
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Leber  die  eine  Hälfte  gekocht,  so  zeigte  es  sieh,  dal'  dieses  Leberstück 
keinen  Zucker  mehr  bildete,  wohl  aber  der  andere  nicht  gekochte  Teil. 
I  l'tude  Bermird  hat  aber  nicht  nur  die  Kntstehimg  des  Zuckers  aus  einer 
offenbar  kompliziert  gebauten  Vorstufe  verfolgt,  sondern  es  ist  ihm  auch 
gelungen,  diese  darzustellen.1)  Seine  von  ihm  angewandte  Methode  zur 
Darstellung  des  Glykogens  ist  in  ihren  Grundzügen  heute  noch  dieselbe. 
S«  beruht  auf  der  Eigenschaft,  dalj  Alkohol  aus  einer  alkalischen  Losung 
der  Organe  das  Glykogen  fallt.  Durch  Wiederholung  der  Auflösung  in 
Kalilauge  und  Fällung  mit  Alkohol  kann  das  Hohglykogen  gereinigt  werden. 
Uujutt  Kthulr")  hat  (las  Glykogen  nach  der  oben  angegebenen  Methode 
Stickstoff-  und  aschefrei  dargestellt. 

Wir  werden  später  noch  ausführlicher  erkennen,  dali  dem  großen 
Pbncl  "."/'   Bernard   nicht   nur  das   Verdienst   zukommt,  das   G 

kogen  entdeckt,  sondern  auch  dessen  hiologisihe  Bedeutung  klar  erkannt 
zu  haben. 

Das  Glykogen  steht  nicht  nur  nach  seiner  Funktion  als  Reserve- 
kohlehydrat der  Stärke  sehr  nahe,  sondern  auch  nach  seinem  Aufbau  Be 
igt  jedoch  nicht  identisch  mit  Stärke,  sondern  unterscheidet  sich  von  dieser 
Schärf.  Wie  den  übrigen  Gliedern  dieser  Gruppe  von  komplizierteren  Kohle- 
hydraten, kommt  auch  ihm  die  allgemeine  Formel  (CaH,005)x  zu.  Es  stellt 
ein  feines,  weittes  und  amorphes  Pulver  dar.  Es  ist  geruch-  und  geschmack- 
los, fber  sein  Molekulargewicht  wissen  wir  nichts,  i  Ks  quillt  in  kaltem 
Wasser  und  lÖ8l  sich  scheinbar  auf.  Die  Lösung  zeigt  hierbei  deutliche 
Opaleszenz.  Daü  eine  wirkliche  Lösung  nicht  eingetreten  ist,  beweist  der 
l  instand,  dal.  das  Glykogen  nicht  diffundierbar  ist  Außerdem  hat  neuer- 
dings G<it'tn-'i>  i'.' nnba  ')  gezeigt,  dali  in  W7 asser  gelöstes  Glykogen  gegen- 
über dem  elektrischen  Strome  ganz  wie  ein  Kolloid  sich  verhält,  es  wandert 
zur  Anode.  Das  Glykogen  dreht  nach  rechts.  Seine  Lösung  färbt  sich  mit 
Jod  je  nach  der  Konzentration  gelbbraun,  rotbraun  bis  tiefrot.  Kupfer- 
owdhvdrat  halt  es  in  alkalischer  Lösung  gelöst,  es  reduziert  dasselbe  je- 
doch nieb 

Ganz  analog  wie  die  übrigen  Polysaccharide  zerfällt  auch  Glykogen 
beim  Kochen  mit  verdünnten  Mineralsauren  in  seine  einfachsten  Hausteine. 
und  zwar  entsteht  ausschließlich  Traubenzucker.  Der  Abbau  kann  auch 
hier  stufenweise  vor  sich  gehen,  wie  bei  der  Stärke.  Es  entstehen  auch 
hier  ganz  ähnliche  Produkte.  Auch  durch  diastatische  Fermente  wird  Gly- 


i  damit  liiriKifl .  I...  udr  nur  la  Physiologie  pt  la  PiÜtologlB  du  Systeme  nerveux. 
V  1    S   467.  1867.  Vgl.  auch  Gazotto  medicalt».  28.  MI.  I8W. 

Keimt*:  l'harraazeutischpg  Zentralblatt.  S.  300.  1868. 
'»  7.  Wudera&|  des  I  Im  Einflud  des  elek- 

MD  Stromes.   Pflüger*  Archiv.  Bd.  103    8.  287.  1904. 

'i  /..   AräsM  a:  Das    Molekulargewicht   de*  Ghkogen«.  I'llügert  Archir. 

lui  10»  889    180*. 

*)   Be/tiglich  der  außerordentlich  wichtigen  quantitativen  Bestimmung  des  Glykogens 
Tgi.  /  i.i  u  ß7  n.  ff 
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kogen  angegriffen.  Von  Abbauprodukten  sind  Dextrine  und  Maltose  mit 
Sicherheit  nachgewiesen.  Im  übrigen  liegen  die  Verhältnisse  genau  so  wie 
bei  der  Starke,  indem  wir  vorläufig  auch  hier  bei  den  höher  molekularen 
Verbindungen  (Dextrinen)  keine  Garantie  für  deren  Einheitlichkeit  haben, 
ebensowenig,  wie  wir  wissen,  ob  das  Glykogen  selbst  ein  einheitliches  che- 
misches Individuum  darstellt.  Wir  wissen  auch  noch  nicht  mit  genügender 
Schürfe,  ob  das  Glykogen  hier  in  den  (ieweben  abgelagert  ist,  oder  ob 
nicht  vielmehr  wenigstens  ein  Teil  gebunden  vorkommt. 

Das  Glykogen  ist  im  gesamten  Tierreich  sehr  verbreitet  und  findet 
HCh  in  den  verschiedenartigsten  Geweben.1)  Eine  Hauptablagerungsstätte 
ist  die  Leber.  In  dieser  findet  es  sich  in  der  Zellsubstanz  eingelagert. 
Der  Kern  bleibt  stets  frei  von  Glykogen.  Der  Glykogengehalt  ist  sehr  ab- 
hängig vom  Ernährungszustand  des  Tieres.  Die  Leber  enthält  dieses  Poly- 
saccharid bereite  in  frühen  Kntwickliin^sstadien-),  wenn  auch  in  geringen 
Mengen.  Es  ist  auch  in  den  diesem  Organ  nach  ihrer  Funktion  ond  Bau 
entsprechenden   Organen   vieler  Wirln  aufgefunden   worden,  so  bei 

Krebsen,   Mollusken  etc. 

Eingehende  Studien  sind  namentlich  über  die  Verteilung  des  Gly- 
kogens in  der  Leber  von  Gastropoden  gemacht  worden.  Es  zeigte  sich. 
dal"  der  Glykogengehalt  dieses  Organs  ganz  von  denselben  Verhalt nissen 
abhängig  ist  wie  bei  den  Wirbeltieren.  Bei  Limax  und  Helix  könnt-- 
nach  20 — 21  Tagen  das  ganze  Glykogen  zum  Verschwinden  gehracht 
werden.  Nach  der  Fütterung  trat  im  Verlauf  von  9— 10  Stunden  wieder 
Glykogen  auf.  Es  wird  zunächst  in  der  Bindesubstanz  abgelagert  und  dann 
erst  in  dem  Epithel  der  Leber.  Beim  Hungern  verschwindet  letzi; 
zuerst.  Bei  den  Gastropoden  ist  die  Leber  der  llauptstapelplatz  des  Gly- 
kogens. Alle  übrigen  Organe  kommen  als  Ablagerungsstättcn  kaum  in 
Betracht. 

Auch    bei    anderen    niederen   Organismen  anlief   den  Mollusken    und 
Gastropoden  ist  Glykogen  recht  verbreitet.  So  wies  schon  <1<ut<l<   H 
Glykogen   in   Fliegenlarven,   den   Kaupen   mancher  Insekten,   in   Regen- 
wuniiein,  Bandwürmern  etc.  nach.  Andere  Autoren  fanden  es  bei  Echino- 
dermen,  Holothurien,  Polypen,  Schwämmen  etc. 

Auch  bei  Protozoen  (Vorticellen,   Opalinen,  Chilodon,  Amöben,  Rhi/«- 
peden),   femer  bei  Filzen1)  ist  Glykogen  nachgewiesen  worden.  Eingehend 


')  Vgl.  bezüglich  des  mikrochemischen  Nachwci  Gljkofflm  l>>,tnch   Uar- 

r'urili:    Vergleichende   histochemische   Untersuchungen   über  das    Glykogen, 
miki  i    Anatomie.    Bd.  25.  S.  250.  188.)  urul    Edgar  QUrbt:   l>as  Glykogen   in 

der  Morphologie  dea  Zellstoffwcch>eL.  Jl.ii.ilib. -Schrift,  (i    Fischer.  Jena.  1905. 

■    !■:.  1-jUhjrr:  \  bei    den  I *U fcoguhtli  der  fötalen  Leber.  Pflügen  Archiv.  Bd. 96. 
19.  190]    und   QJjrkcgangdbali   der  fötalen   Leber  und  die  Jodreaktion    des  Glykogens. 
,:a.  H.1    102.  BOA.    1904. 
•)  Krrrru :  [)as  Epiplasma  der  Ascomyceteo  und  das  Gl]  kogea  der  Pflanzeu.  Brüssel 
1882  und  LY.mptes  raoA  dt  l'Acad.  des  Sciences.  101    253.  1885. 
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untersucht   ist  von    Gautricm3)  und      \rihur  Worden  und    WtUkun   .lohn 
Yotmg*)  der  Geholt  der  Hefe  an  Glykogen. 

Der  Nachweis  des  Glykogens  ist  nicht  in  allen  Füllen  einwandfrei 
hrt  und  vor  allem  ist  noch  ganz  unentM -lneden .  oh  nicht  zum  Teil 
von  Glykogen  ganz  verschiedene  Substanzen  vorliegen.  Jedenfalls  gehören 
alle  dies«.-  Stoffe  nach  ihrer  biologischen  Bedeutung  zur  Gruppe  des  I 
kogens  oder  der  Starke  oder  allgemein  gesprochen  zur  Gruppe  der  lleservc- 
kohlehydrat 

Bei  den  Wirbeltieren  kommt  den  Muskeln  eine  bedeutende  Rolle 
als  Glykogenspeicher  zu.  Die  Verteilung  des  Glykogens  in  den  einzelnen 
Muskeln  ist  eine  sehr  verschiedene,  wie  z.  B.  die  folgende  Tabelle  zeie. 


in  Muskel  u 

Hund    I  Biceps  brachii      .     .     . 

1  Quadriceps  femoris  .    . 

11  Biceps  brachii      .     .     . 

II  Quadriceps  femoris  .     . 

III  Kiickenmuskulatur    . 
lii  Ailduktoren  des  Hinterbeine? 

Kaninchen     1  liiickonmuskulatur    .     . 

1  Addukloron  des  Hinterbeine? 


MMQOgehftll 

Prososl 

|   017 

l  o;.:; 
I  0*2ö 
0*83 
|  0*185 

I   «»'077 

0  in 

I   0444 


findet  sich  nicht  nur  in  den  (|uergestreiften,  sondern  auch  in  den 
itten  Muskeln  und  ist  auch  in  den  Muskeif ihrillen  enthalten.  Der  Gehalt 
der  Muskeln  an  Glykogen  Ist  abhängig  vom  allgemeinen  ErnihrtmgfZittUnd. 
Wir  werden  bald  sehen,  dali  dem  Glykogen  der  Muskeln  eine  ganz  be> 
sonden-  Bolle  zukommt,  und  dafi  BS  in  direkter  Beziehung  zur  Arheiis- 
iing  der  Muskulatur  steht.  Auch  dem  Muskelapparate  der  Wirbelloses 
fehlt  das  Glykogen  nicht   und  spielt  hier  dieselbe  Holle. 

Glykogen  ist  ferner  im  Pankreas,  in  den  kleineren  Drüsen  des 
dauungsapparates,  den  Lungen,  den  Nieren,  den  Ges<  hlechts- 
drüsen,  im  Gehirn,  den  Epithelien,  der  Uindesubstanz,  den  Blut-  i 
und  L>  in ph gefallen  nachgewiesen  worden. 


»  ii<iutiitin:  Chemische   I  ntn  oi  boof  en   Bbe  Olykogen    M&n   coarottn.  Aead. 

■hur  Bunt**  nod    William    Tohu    Votmg:  (ilykogen  aus  Hefo.  Trans 
<  f  i he-  i'iirmiiüi  Ei  edel]   81    1902. 

')  Bezüglich  des  Vorkommens  von  Glykogen  aalfl  pitbologi  idMn  Verhältnissen, 
namentlich  in  Neubildungen  rgl.  <>.  Lubarseh:  (ilykogendcgeneration.  In  O.  Lubarxrh 
u    H.  OrUrto>i:  Ergebnisse.  I.Jahr.  2.  S.  166.  lH'Jö. 

'i  .iu>iu,*t  Cramtr.    Bntnn-e    zui    Kenntnis    des   (Hvkogms.   Zi-itschr.  f  Bio 
Bd  24    7B     1SH8. 

')  Eine  rii-l   umstrittene  Krage  ist,  ob  das  Blutplasma  selbst  Olykogsn  enti. .tli. 
oder  aber  p!fa  der  Qohfit  dea  Blutes  au  tJlykogen  nur  auf  denjenigen,  der    «eilli-n    Mal 
korperchen  varftokauführen  Ist     Es  Bcheint,  daß  ab   und  zu   Glykogen    im  PImbi 
indet,  gewöhnlich  durfte  jedoch  äi  in  Vorkommen  auf  die  I.euko/\ten  beschrankt 

A».ü.  rh.ldrc  ,   Pbjrtiologlfcl  I«  <  '  4 
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Vorlesung  III. 


B.  Schöndorf1)  hat  den  Gehalt  verschiedener  Organe  eines  Hundes 
an  Glykogen  nach  kurz  vor  dem  Tode  erfolgter  reichlicher  Kohlehydrat- 
und  Fleischfütterung  bestimmt.  Die  folgende  Tabelle  gibt  die  erhaltenen 
Resultate  wieder: 


Prozentiger  Glykogengehalt  der  Organe: 

Organ 

Hund  I 

II 

III            IV             V  • 

VI 

VII 

Blut .     .     . 

00046 

00015 

—           00061 

— 

— 

Leber    .    . 

4-354 

7-6021 

18-69        17-096      16375 

9-89 

7297 

Muskel .    . 

07195 

0-8778 

2-5406      3233        3-7217 

2-526 

07599 

Knochen 

0183 

03925 

09963      13129      17635 

0-9729 

02736 

Eingeweide 

00254 

00753 

1-4674      1-5141      1-7162 

1-01 

0-2024 

Fell  .    .    . 

03755 

01999 

0726        0839        15974 

0-9151 

00859 

Herz.    .    . 

0118 

00995 

05791      07153      12073 

0-4939 

0231 

Gehirn  .    . 

0-0435 

0-2283 

0266       0-227       0-1964 

0-254 

01984 

Von 

lOO^r  Gl 

lykogen  sind  enthalten  in: 

Organ 

Hund  I 

H 

III            IV             V            VI 
in      Gramm 

VII 

Mittel- 
werte 

Blut.    .    . 

0035 

001 

—          —          0-0009     — 

— 

0015 

Leber    .    . 

2009 

2637 

5354    56-74     38*53       2195 

48-54 

37-97 

Muskel  .    . 

6255 

58-31 

31-22    28998    3893       5376 

3583 

44-23 

Knochen 

5-36 

10-32 

681      7-29      1288       11-30 

10-77 

925 

Eingeweide 

038 

1-1 

521      4-31        5-32         7'30 

303 

3-81 

Fell  .    .    . 

11-38 

376 

300      248       401         5-38 

1-42 

449 

Herz .    .    . 

017 

008 

014      0-12       028         018 

0-19 

0-17 

Gehirn  .    . 

0039 

0-059 

007      005       005         013 

0-23 

009 

Wie  diese  Übersicht  lehrt,  ist  der  Gehalt  der  einzelnen  Organe  an 
Glykogen  ein  recht  verschiedener.  Jedenfalls  darf  in  keinem  Falle  aus  dem 
Gehalt  des  einen  Organes  an  Glykogen  auf  denjenigen  anderer  oder  gar 
des  ganzen  Körpers  geschlossen  werden. 

Außer  den  bis  jetzt  aufgeführten  Kohlehydraten  sind  verschiedene 
zu  den  Polysacchariden  gehörende  Verbindungen  beschrieben  worden,  welche 
teils  im  Blute,  in  der  Milch  und  namentlich  im  Harn  beobachtet  worden 
sind.  Sie  führen  zum  Teil  den  Namen  tierischer  Gummi2),  zum  Teil 
werden  sie  als  dextrinartige  Substanzen3)  etc.  beschrieben.  Letztere 
sind   namentlich  im  Harn   von  Diabeteskranken   in  größerer  Menge   auf- 

')  Bernhard  Schöndorff:  (  ber  den  Maximalwert  des  Gesamtglykogengcbaltes  von 
Hunden.  Pfiii'/ers  Archiv.  Bd.  99.  191.  1903. 

!)  //.  A.  Landwehr:  Tierisches  Gummi,  ein  normaler  Bestandteil  des  menschlichen 
Harns.  Zentralblatt  für  die  med.  Wissensch.  Nr.  21.  369.  1885.  Vgl.  auch  K.  Baiach: 
Cber  die  Natur  der  Kohlehydrate  des  normalen  Harns.  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chemie. 
Bd.  18.  193.  1894  u.  19.  339.  1895.  —  Nachtrag  zu  dieser  Mitteilung.  Ebenda.  Bd.  20. 
249.  1895. 

s)  Vgl.  z.  B.  K.  r.  Alfthan:  über  dextrinartige  Substanzen  im  diabetischen  Harn. 
Helsingfors.  Osakeyhtiö  Weilin  und  Göüs  Aktiebolag.  1904. 
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gefunden  worden,  es  dürften  aber  auch  in  jedem  normalen  Harn  soll  In- 
Produkte  vorhanden  sein,  wenigstens  erhall  man  heim  Kochen  von  Harn 
mit  Mineralsauren  Huminsubstanzen,  welche  auf  die  Anwesenheit  von 
Kohlehydraten  hinweisen.1)  Sicheres  wissen  wir  einstweilen  über  diese 
Produkte  nicht  und  ebenso  unbekannt  ist  vorläufig  ihre  biologische  Be- 
deutung. Am  nächsten  liegend  ist  namentlich  bei  den  im  Harn  auftretenden 
komplizierten  Kohlehydraten  der  Gedanke,  dal!  wir  es  mit  dem  vollständigen 
Abbau  entgangenen  Produkten  zu  tun  haben. 

An  dieser  Stelle  sei  auch  der  in  neuester  Zeil  von  f.  .1.  Ltoh:"-)  bei 
der  Darstellung  von  Nukleinsäure  aus  der  Milz  beobachtete!)  Säure  gedacht, 
welche  an  und  für  sich  nicht  reduziert,  wohl  aber  nach  dem  Kochen  mit 
Sauren.  Lewne  nennt  sie  (Jlukothionsaure  und  bringt  damit  zum 
Ausdruck,  dal»  eine  Atherschwefelsäurc  vorliegt.  Von  welcher  Art  der 
Kohlehulratkomponent  ist.  ist  bis  jetzt  nicht  festgestellt.  John  A.  Manfcl 
und  /'.  .1.  Limit  ■)  konnten  diese  .Saure  auch  aus  der  Niere,  der  Leber, 
dem  Pankreas  und  der  Milchdrüse  in  allerdings  recht  geringen  Mengen 
gewinnen.  Es  scheinen  übrigens  gepaarte  Schwefelsäureverbindungen 
kohlehydratartiger  Substanzen  im  Organismus  ziemlich  verbreitet  zu  sein. 
In  welchen  Beziehungen  die  hauptsächlich  ans  Knorpel  und  Amyloid  dar- 
■llfe  Chondroitinschwefelsilure1)  zu  dieser  Gruppe  steht,  ist  vor- 
läufig nicht  sicher  testgestellt  i ,  ebensowenig  wissen  wir  etwas  über  die 
Bedeutung  dieser  Produkte. 

Sehr  unsicher  sind  auch  unsere  Kenntnisse  über  das  von   Dreeh» 
I  ene  Jekorin,  das  zuerst  in  der  Pferdeleber,  später  auch  in  der 
Leber  eines  Delphins  und   dann  von  Baldi*)  in  demselben  Organ  und  der 


■  Beobachtung  ron  jffl  toi  und  JfritePrifl:   QbCB  > 

noi  malen  meogchlichen  Harn  vorkommenden,   schwer  diaJysier baren  EiweiLiabkommling. 
Zeitschr.  i  IM  4<i    19    HKÄ. 

M  /'.  A.  Ltctnt:    l'her  eine  (ilukotbionsaure  aus  der  Milz.  Zcitsebr.  f.  pbysiolog. 
Cbc-m  o    Bd  -K.    100 

')  John  .1     M,ih,/,i    iuhI    /'      I     !,.,-,,,       I   bei    die    Vit breitiinij   von   ( ilt.il  • 
•'.riseben  Organen.  Zcitsebr.  f .  physiolog.  Oheoft.  Bd  ■*.">.  D89<   15)05. 

Rinige  Beobachtung!)   über  <lie  Verbreitang  der  I 

schwefelsaure     Zeitschr.  f.  phjsiolog.  Chemie.   Bd    20    3'w     1896.  W«  eiste   Mitteilim;; 

über  die  L'bondroitinnchwefelBäure  findet  sich   in.  ükand.  ArcUv  f.  I'hvsiol.    Hd   1.  *>I0. 

che  Studien  über  den  Trachea! kn<o  \  j\    ferner:  Stadien  über  den 

Behwefebfturefi  ,,,.;.  -.Chemie.  Bd.  SB.  911. 

.  —  -V. /'.  Krawkoie.  Beitrage  zur  <  bemiedw  Imyloideatartnng.  äi 
ii    l'harmak.  Bd   10.196.1898.        B.Oddt.il  rkommen  von  Chondroms  > 

•am-  kmyloidJeber.  Archiv  f.  exper.  Path.  u.  Pbannak.  Bd.  33.  370.  imlm.  — 

iher  die  chemische  .  BOR  des  Knorpels.  Archir  f.  exper. 

Path,  ii.  I'barmak.  Bd.  J  5    1891.  .!    OrgUr  und  ß  Yetd  ■  ,      I  bei  I  homfroitin- 

seh«'  ind  das  Vorkommen  einer  Oxyaininostfure  im  Knorpel.  Zeitschr.  f.  physiolog. 



I    /•  i.iTiclita  der  sächs.  GeselUch.  der  Wi^t-nv  li   1888   9   11  und  Hei- 

trage zur  Chemie  einiger  Seetiere.  Zeitsehr.  f .  1     !       Bd  88.  S.r. 

*i  hulli    Einige  Beobachtung  d  Qbei  die  N  'erbreituag  des  Jekorin  Khan 

Organismus.  Archiv  für  (Anal  u  i  Physiologie.  1887.  Bupp]    &  100. 
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Milz  anderer  Tiere,  in  den  Muskeln  und  dem  Blut  des  Pferdes  und  im 
Menschengehirn  aufgefunden  worden  ist.  Das  Jekorin  enthält  Schwefel 
und  Phosphor  und  einen  Kohlehydratkomplex,  der  von  Manasse1)  als 
Glukose  angegeben  wird.2)  Es  ist  vorläufig  ganz  unmöglich,  etwas  über  die 
Zusammensetzung  des  Jekorins  auszusagen.  Höchstwahrscheinlich  stellt 
es  überhaupt  keine  einheitliche  Substanz,  sondern  ein  Gemisch  ganz  ver- 
schiedenartiger Produkte  dar.  Über  seine  Bedeutung  läßt  sich  nach  dieser 
Sachlage  vorläufig  gar  nichts  aussagen.3) 


')  Paul  Manassr :  Über  zuckerabspaltende,  phospborhaltige  Körper  in  Leber  und 
Nebennieren.  Zeitschr.  für  physiolog.  Chemie.  Bd.  20.  478.  1895. 

*)  B.  Bing:  Über  Lecithin  Verbindungen.  Skand.  Archiv  f.  Physiol.  Bd.  9.  166.  1900. 

s)  Vgl.  auch  J.  Meinertz:  Zur  Kenntnis  des  Jekorins.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie. 
Bd.  46.  376.  1905  und  M.  Siegfried  und  H.  Mark:  Zur  Kenntnis  des  Jekorins.  Ebenda. 
Bd.  46.  492.  1905. 
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Kohlehydrate. 

in. 

Abbau  und  Aufbau  der  Kohlehydrate  im  pflanzlichen  und  tierischen 

Organismus. 

Einst  waren  Pflanzenbiologie  und  Biologie  des  tierischen  Organismu- 
BcbarJ  getrennte  Gebiete.  Beide  Reiche  sollton  in  ihrem  Kraft  und  Stoff- 
wechsel ganz  entgegengesetzt  arbeiten.  Die  Pflanze  allein  sollte  fähig  sein. 
organische  Btoffc  aufzuhauen,  d.h.  Synthesen  auszuführen.  Der  tien 
Organismus  dagegen  .sollt«'  mir  abbauen.  Tier-  und  rHan/enwelt  würden 
.-ich  so  in  gewissem  Sinne  zu  einer  grolien  Einheit  vereinigen  und 
rieh  gegenseitig  ergänzen.  Je  mehr  man  jedoch  in  die  Feinheiten  des 
Stoffwechsels  der  Pflanzen  und  Tiere  eindrang,  und  je  mehr  man  vor  allen 
Dingen  vergleichend  vorging,  um  so  mehr  mußte  rieb  der  Gedanke  auf- 
drangen, dali  eine  so  scharfe  Ureuze  zwischen  diesen  beiden  Gebieten  nicht 
existieren  kann.  Als  dann  im  .Jahre  L824  W8N&  die  Entdeckung  machte, 
daJ  dem  Tierkcirper  einverleibte  Ben/uesilure  weder  verbrannt,  noch  als 
den,  sondern  mit  < J ly kokoll  gepaart  als  Hippursaure  im 
Hain  wieder  erscheint,  warder  Bann  gebrochen,  der  erste  synthetische 
Prozeß  im  tierischen  Organismus  war  aufgefunden. 

In  der  Folgezeit  sind,  wie  wir  bald  sehen  werden,  eine  große  Zahl 
her  Synthesen  im  Organismus  der  Tiere  entdeckt  worden,  und  heute 
besteht  kein  Zweifel  mehr,  daß  auch  in  ihm  die  synthetischen  Prozesse 
eine  wichtige  Bolle  spielen.  Allerdings  treten  sie  an  Bedeutung  und,  soviel 
wir  heute  wissen,  auch  an  Mannigfaltigkeit  weit  hinter  die  Synthesen  im 
Pflanzenreich  zurück,  l'mgckehrt  verbraucht  auch  die  Pflanze  Sauerstoff 
und  produzieit  Kohlensaure,  auch  rie  oxydiert,  auch  sie.  baut  ah.  Damit 
hat  die  Physiologie  den  langst  bekannten  gemeinsamen  morphologischen 
idzügen  beider  Reiche  eine  neue  mächtige  Stütze  gegeben  und  so 
einerseits  beide  grolien  Gebiete  auf  eine  einheitliche  gemeinsam 
gestellt  und  andrerseits  jedem  der  beiden  Reiche  doch  wiedei  eine  ge- 
wisse Selbständigkeit  zurückgegeben. 
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Vorlesung  IV. 


Keine  Erscheinung  konnte  die  alte  Anschauung  von  der  scharfen 
Begrenzung  der  synthetischen  Prozesse  einerseits  und  der  abbauenden 
andrerseits  auf  das  Pflanzen-  und  Tierreich  so  gut  stützen,  wie  gerade 
die  Bildung  der  Kohlehydrate  durch  die  Pflanzen. ')  Keine  Synthese  ist 
wohl  wunderbarer  als  gerade  diese.  Sie  bestimmt  den  ganzen  Stoffwechsel 
der  Pflanze,  sie  bildet  den  Stützpunkt,  auf  dem  das  ganze  Werden  und 
Vergehen  nicht  nur  der  Pflanzen-,  sondern  auch  der  gesamten  Tienveli 
ruht!  Durch  sie  wird  die  grolle  Masse  von  Kohlenstoff,  die  in  Form  von 
Kohlensäure  als  letztes  Verbrennungsprodukt  organischer  Substanzen 
inbar  dem  Stoffwechsel  entzogen  wird,  diesem  wieder  zugeführt,  und 
so  bildet  die  Zuckersynthese,  oder  allgemeiner  gesprochen  die  Kohlen- 
saureassimilation.  durch  die  l 'hloniphyllhaltigeii  Organe  der  Pflanzen- 
welt eine  wichtige  Etappe  im  Kreislauf  des  Kohlenstoffs.  Die  großen 
Kohlenlager  und  die  in  mächtigen  Schichten  die  Erdrinde  durchsetzen- 
den, /um  großen  Teil  aus  kohlensauren  Salzen  (hauptsächlich  Calciura- 
mid  Magnesiumkarbonat)  aufgebauten  Gesteine,  sie  alle  gehören  diesem 
Kreislauf  an,  denn  die  Kohlenlager  bilden  ßich  aus  Pflauzenresten,  die 
n-rzeit  aus  der  Kohlensäure  der  Luft  aufgebaut  waren.  Bei  ihrer  Ver- 
brennung wird  wieder  Kohlensaure  gebildet,  die  von  neuem  den  Kreislauf 
antreten  kann.  Die  an  Basen,  wie  Kalk  und  Magnesia,  gebundene  Kohlen- 
re  entstainnil  der  Atmosphäre,  sie  ist  vorübergehend  dem  Kreislauf 
entzogen,  um  wieder  in  denselben  einzutreten,  wenn  sie  z.  B.  durch  eine 
stärkere  Säure,  wie  Kieselsäure,  verdrängt  wird.  Mit  der  Kohlensäure  voll- 
führt  auch  der  grolle  Teil  des  Sauerstoffs  seinen  Kreislauf. 

Die  einzige  in  Betracht  kommende  Kohlenstoff*]  uelle  der  Pfla 
ist  in  der  Tat .  wie  BigtRhouo  '»  <  1779)  und  Theodor  </■   8  B04) 

zum  erstenmal  bewiesen,  die  Kohlensäure  der  Luft.  Wohl  liegen  einige 
Beobachtungen  vor,  dal«  Wurzeln  aus  Karbonaten  und  Bikarbonaten 
Kohlensäure  aufnehmen  können,  doch  ist  die  Menge  der  auf  diese  Weise 
nutzbar  gemachten  Kohlensäure  sehr  gering.  Die  Aufnahme  der  Kohlen- 
saure der  Luft  erfolgt  durch  die  Spaltöffnungen  der  Blätter.  Si<  j?t  in 
bestimmten  Grenzen  von  dem  Kohlensäurcgehalt  der  Luft,  von  der  Tempe- 
ratur des  Blattes  mul   von  der  Intensität   der  Beleuchtung  abhängig.1)  Im 


M  \fl.    bottgUch  der  Kohlensiiiireassiiiiilanoii    die  Lehrbücluv  anik,    vor 

allem  W,  l'f>ß*r;  l'tl.-m  logie.  Ein  Bt&dbuefc  der  Lehr  und 

Kraft  Wechsel   in  der  Pflanze    2   Laß,   I    IM.   S.  268  ff.    W.  I  b.    Leipzig  1897.   — 

Biochemie  der   pflanzen.    Hd.  I.  B.  409.  Chürtai 

')  Inffonhimtt'  Experiments    upnn  VeireTnlili's.    LdiuIoii   1879   und  Essais   ou 
foods  of  plant»  aiid  the  renovation  of  soils.   17'.»«; 

*)  ■>-, ■:  Roefcerchee  ebJmiqnei  hu  la  rtgätation.  Paris  1804. — 

.  •'  0  v.  Ufpmatm:  Dil  Cbanie  der  Zaekerartea.  2.  Balbband.  s.  1747.  Fr 
Viewep  &  Sohn.  BrMBtchveig  1904.  -  •/.  Saehi:  Qesehiehte  der  Botanik.  S.  4M  ff.  ' 
—  .4.  Hamen:  Oeeobiebte  >i  itfoa.  Arbeiten  <l.  botan  KuWflnborg. 

15,1  D  ..    1888. 

*     /'.    Frost   HlackinaH  und    dabritlle    L.    C.    Matthaa:    Experimentelle    fuii-r- 
mgen   über   reiretanilische  AattDlUation    und   Respiration.  —    IV.   F.ine   •  [uautitative 
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jede  Temperatur  besteht  ein  ganz  bestimmtes  Maximum  der  Kohlensäure- 
\-iiniilatiou.  Im  allgemeinen   liegt   das  Optimum  /wisrheii  i'O  und 

Es  fragt  sich  nun .  was  aus  der  aufgenommenen  Kohlensäure 
wird.  Trotz  zahlloser  Studien  sind  wir  nicht  imstande,  diese  Frage 
präzis  zu  beantworten.  Wir  sind  vorläufig  noch  völlig  auf  Hvpothe- 
.  umwirsi'ii.  >\  as  wir  über  die  Kohlensäure- Assimilation  wissen,  das 
sind  vorläufig  nur  die  äußeren  Bedingungen,  unter  denen  sie  erfolgt.  Wir 
wissen,  dal.«  zur  Aufnahme  der  Kohlensäure  ehlorophyllhalti^e ')  Zellen  un- 
bedingt notwendig  sind.  Um  den  <rlcirhgevviehtsy.ustand  der  Kohlensnure- 
moleküle  einerseits  und  der  nun  Aufbau  der  Assiinilntion>prudi]kUs  der 
Kohlensäure  unbedingt  notwendigen  Wassermolekiile  andrerseits  —  in 
beiden  Verbindungen  ist  ja  die  chemische  Affinität  von  Wasserstoff  und 
Kohlenstoff  zu  Sauerstoff  vollständig  gesättigt  —  zu  stören,  ist  Energie 
notwendig.  Die  pflanzliche  Zelle  leistet  Arbeit,  indem  sie  aus  Kohlensäure 
und  Wasser  onranisrlie  Verbindungen  herstellt.  Sie  verbraucht  lebendige 
Kraft  und  erzeugt  Spannkraft.  Nun  ist  schon  längst  bekannt  und  ax| 
mentell  bewiesen,  dali  die  chlorophyllhaltige  Zelle  an  und  für  sich  nicht 
imstande  ist,  Kohlensaure  zu  assimilieren.  Es  vollzieht  sich  dieser  i'rozeü 
nur  unter  Mitwirkung  des  Lichtes.  Die  Lichtschwingungen  des  Äthers 
liefern  die  Energie.  Nicht  alle  Strahlen  des  weilen  Liihles  sind  in  dieser 
Beziehung  wirksam.  (Jerade  die  sogenannten  ch6SM8Cfa  wirkenden  I.tctil- 
strablen  und  ebenso  die  eigentlichen  (dunkeln)  Wärmcstrahlen  des  Spek- 
trums sind  wenig  oder  gar  nicht  befähigt,  der  Zelle  als  Energie  zur  A 
BDÜltiODStfttigkeit  zu  dienen,  Die  wiiksamsten  Strahlen  Bind  die  roten, 
orangen   und  gelben.5)   Diese  Verhältnisse  sind  namentlich  von  V.ngtl- 


imilation   und  die   ISIatteruperatur  bei  natürlicher  Beleuchtung. 
Proceed.  of  tue  Boyal  Soc  London.  76.  B.  408. 

i  Oder   allgemeiner    ehr omopbyllhnltige  Zellen,    utu  anzudeuten.  daU  auch 
iipsrlln-  Funktion   heben  kSnnen,   ede   das  eigentliche  Qdoro- 
pbyll  VfL  i'h.  ii'  i;,»;/riw(i>,n    Botanische  Zeitung.  Nr.  l  n  9    1869 

i  ]■  ir  die  blaugrfioea   BOfiwaeseralgeil   und  die  roten  Meeresalgen  liegt  die  maxi- 
male Assimilation  in  anderen  Teilen  de.«  Spektrums.    Engtlmann  (I.e.)    wies  nach,  da  I 

imt  Wellenlängen  in  ledern  Felle  ■  ribui  um  to  starker 

anatmi Hörend  wirken.  je  mehr  sie  von  dem  betreffenden  Farbstoff  ebeorbieii  wei 
Das  zur  Eigenfarbe  komplementäre  farbige  Licht    i-t   deshalb  im  allgemeinen  das  assi- 
milatorisch  wirksame.  So  erklärt  *i.-l,  die  besnmmtp  Farbe  der  in  v* g 

en  lebenden  Pflanzen  als  eine  Anpassung.    Die  spektro  kopiaebo  Analjso  des  dun  Ii 

verschieden  dicke  Waesencbichten  durchgegangen*  i.  -i-t u  die  rotes  strahlen 

mm  Wasser  sehr  itark.  die  grünen  Dgrtnen  schon  viel  weniger  absorbiert  werden. 

Mit  2<inehmend'i  'i  i  .■!'■■  werden  lonrit  blengrane  und  grOne  nf  Assi- 

•md  mein   in  Nachteil  sich  befinden  gegenfl  itei  oder 

gelbes  Chromnphvlt  enthalten.    Aus  diesen   Umständen  heraus  ist  zu   erklären,    weshalb 

in  größeren  Tiefen  die  roten  und  gelben  Korinen  im  Kampfe  ums  Dasein   den  sieg  davon- 

•i.    Vgl.    A.    W.  Enyelmunn :    Ober   experimentelle  EneogUDg   z*cckmälligcr    ' 

■I    i.t   Färbung  pflanzliche)  Chromnphylle  durch  hrbigea  licht     irchh  I  i.Aoat. 

i  l'hxsiol.  Suppl    S.838.  1002.  —  Über  die  „Vererbung  kunetHch  enengter  Farben - 

and'  Uatorien".  Nach  Versneben  von  .V.  Qaidtikow.  Kbendu.  B.214.  1903. 

'■•>•' .'.'...■.      i  der  den    Einfluß  farbigen   LÄchtM   auf   die  Flrbung    lebender   0 
Iahen.  Anbang  /u  den  Abhandlungen  der   Kgl.  Preull.  Akademie  d.   Wissenaeb,   1908.  — 


mnun  >) eingehend  festgestellt  worden.  ]>as»veseiuliche  Moment  beider  lüldum,; 
von  organischer  Substanz  in  der  Pflanzenzelle  ist  somit  die  Umwandlung 
strahlender  Energie  in  chemische  Energie,  ein  Prozeß,  der,  soviel 
wir  wissen,  ganz  aiis.sehlielilich  den  Chlorophyll  enthaltenden  Zellen  zu- 
kommt. Das  Chlorophyll  vermittelt  somit  eine  wichtige  Phase  im  Kreislauf 
der  Energie.  Mit  seiner  Hilfe  wird  lebendige  Kraft  in  Spannkraft  über- 
geführt, ans  der  vor  allem  der  tierische  Organismus  wieder  durch  ihren 
Verbrauch  lebendige  Kraft  erzeugt.  Aber  auch  im  Pflanzenorganismus 
selbst  spielt  letzterer  Prozeß  eine  gewiß  nicht  unbedeutende  Rolle,  ja  wir 
kennen  ganze  Gruppen  von  Angehörigen  der  Pflanzenwelt .  welche  über- 
haupt nicht  imstande  sind,  Kohlensäure  ZU  assimilieren,  es  sind  dies  die 
chlorophyllfreien  Parasiten,  welche  in  ihrem  Stoffwechsel  den  tierischen 
Ol iraiiisiiien  außerordentlich  nahe  stehen,  wahrend  andrerseits  dem  Tier- 
reich angehörende  Wesen  (Vorticellen,  Flagellaten  [DffDjBtai  1'errieri],  Pla- 
narien. Hydra,  Itc)  im  Lichte  Kohlensäure  aufnehmen  und  SauersTi.fr 
abspalten,  also  in  ihrem  Stoffwechsel  den  Pflanzen  gleichen.  I'.s  hat 
sich  gezeigt,  daß  die  Kohleusiiiireassimilation  hei  diesen  Türen  durch 
dasselbe  AgeQS  vermittelt  wird,  wie  bei  den  Pflanzen,  nämlich  durch 
Chlorophyll,  und  daß  dieses  nicht  frei  im  Zellgewebe  eingelagert  ist,  son- 
dern daß  die  Träger  desselben  Algen  sind,  welche  mit  der  Tierzelle  zu- 
sammen einen  gemeinschaftlichen  Haushalt  führen.  Ein  derartiges  Zu- 
sammenleben veis.-liiedener  Lebewesen  ist  in  der  Natur  sehr  verbreitet 
es  sei  nur  an  die  Flechten1)  erinnert,  welche  aus  Pilzen  uud  Algen  be- 
stehen. Aber  auch  bei  den  höheren  Organismen  finden  wir  derartige  als 
S\  mbiosen  bezeichnete  Verhältnisse.  Unzweifelhaft  gehören  z.B.  in  diese 
GlUppe  die  den  Darmkanal  bevölkernden  Bakterien,  welche,  wie  wir  -|> 
sehen  werden,  viele  Nahrmigsstoffc  besondere  ans  der  (.nippe  der  Kohle- 
hydrate (Zellulose  etc.)  so  vorbereiten,  daß  sie  resorptionsfahig  werden 

Mit  der  aufgenommenen  Kohlensaure  allein  kann  die  Pflanzenzelle  keine 
organischen  Substanzen  aufhauen,  es  fehlt  der  Wasserstoff,  der  einen 
integrierenden  Bestandteil  all  der  komplizierten  Verbindungen  der  Kohlen- 
stoff reihe  bildet,  die  der  Pflanzenorganismus  erzeugt.  Den  Wasserstoff  be- 
zieht die  Pflanze  aus  dem  hauptsächlich  aus  dem  Hoden  aufgenommenen 
Wasser.    Mit   ihm    ersteht    der  Pflanze  zugleich    eine  weitere  Quelle    für 

Weiten  Untersuchungen  über  den  Kmtlnü  farbigen  Lichtes  auf  die  Färbung  der  Uszil- 
Intal  bau  Bot  Gesellsch.  Bd.  21.  -Jsi 

»)  77..  n-  /•//.  mg,  ii'.».  iss-.»:  i.  1888;  s'  L884;  W   LSBfl    N 

Ferner   die  £»rheinnnj;> weite    der   SatnriUlfhnUKhaiduilg  chlorophyllhaltiger 
/eilen     is  | .i\ ruck  aus  den  Verhandlungen  der  Amsterdamer  Akademie.' 

Ferner:  Nene  Methode  tue  Uotersofibing  der  8&oentoffaoascheidoDg  pfl  tnd 

iechar  Organismen    Qfftyera  Archiv.  25  865. 1881.  —  Zur  Biologie  «ler 

181.    —    fber   Sauerstoffauasclieidung   von  Pflanzenölen    in    M 
ruin.  Ebenda.  27.  -ix;>,  1888.   —    Bacterium  pliotometii.  um     Bin  Bstrtg    zur  ver- 

ond   Firliensinries.  Ebenda.  30    9ö.  I8S>3. 
stia  Beitrag«  z.  wissensrh.    Botanik.    II.  2,  3  n.  4.  Leipzig, 
1880—1868.  —  Vgl.  auch  dt  liar>j:  1  >ie  Kr.scheinmiir  deiSvm'  Uurg.  Karl  Trübner. 

1879  —  <>.  Bertteig:  Hie  Symbiose  oder  des  Genosscnschaftalcbcn  im  Tierreich    Jene 
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Sauerstoff.  Auf  welche  Weise  nun  die  Pflanzenzelle  unter  Mitwirkung  des 
Chlorophylls  Kohlensäure  und  Wasser  verarbeitet,  d.  h,  welche  Verbindungen 
Eiterst  •■iit<tchen,  ist  nor.h  in  grolies  Dunkel  gehüllt.  Wir  wissen  nur  soviel, 
dati  ein  Etedaktionspreseti  all«  Synthesen  ednleitel  Es  wird  Sauerstoff  brei. 
Man  kann  den  Grad  der  Kohlensäureassimilation  sowohl  verfolgen  durch 
die  Abnahme  eines  bestimmten  Gemisches  an  Kohlensaure  als  auch  um- 
gekehrt durch  die  Abseheidung  von  Sauerstoff.  Mau  kann  letztere  direkt 
beobachten,  wenn  man  Pflanzenteile  in  Wasser  taucht.  In  geistvoller  Weise 
hat  i  Bakterien  als  Agens  auf  Sauerstoff  benutzt.  Bringt  man 

z.B.  unter  ein    luftdicht    abgesctdosfloaea  Deckglas   einen  Algenfaden   und 
»hu  Ilaktarien.  so  boobai-htH    man  zunächst,   da  LI  diese  sich  lebhaft   bö- 
gen. Nach  einiger  Zeit  hört,  falls  das  Präparat  verdunkelt  ist,  ihre  Be- 
ung  auf.  In  diesem  Moment  ist  aller  Sauerstoff  verbraucht.  Wird  nun 
das  Präparat  beleuchtet,  so  tritt  sofort  wieder  lebhafteste  Bewegung  der 
Bakterien  ein,  d.  h.  mit  anderen   Worten,   der  Algenfaden  hat  seine  Assi- 
milationstätigkeit wieder  aufgenommen  ('()   verbraucht  und  ()  ausgeschieden. 
Mit  dieser  ungemein  empfindlichen  Reaktion  können  Beeil  Billionslcd  eines 
Milligramm  Sauerstoff  nachgewiesen  werden.    Engdmann  hat,   wie  bereits 
angeführt,   mit  dieser  Methode  mit  Hilfe  eines  Algenfadens  die  versr 
denen  Partien  des  Spektrums  auf    ihre    as.-iiuilati.-i  i-rhe   Wirkung  geprüft. 

int  spater  in  sbnUchei  Weise  das  Leuchten  gewisser  Bakterien 
/um  Nachweis   der  Kohlensäureassimilation  benutzt,   denn  auch  diese 
vom  Sauerstoff  abhangig. 

raten  synthetischen  Produkte  sind  mancherlei  Vermutungen 
ausgesprochen  worden.  Ebenso  über  die  Art  der  Wirkung  des  Chlorophylls. 
Bald  wird  dieselbe  als  Fermentwirkung *)  aufgefaßt,  bald  wird  es  seil  i 
mit  den  ersten  Assimilationsprodukten  in  direkten  Znsammenhang  ge- 
bracht, indem  es   KohienstOM  binden  soll  usw. 


I    n .  BmfftkMnn    Boten  Zeitung,  I.  c. 

')  Hti/,rui.k\  Ebenda.  744.1880.  Vgl.  Mofa     Hans  Molisch:  Luc  LichtentwiekliiUL' 
in  den  Pflanzen.  N  ichnfÜkhc  Kiiiulscha».  20    .>n...    1'tn,» 

*)  Jim  l'iflrl  \  L'iis-imil  1 1 ;  •  in  ililoropliy  Hit-mio  tcalisi-  en  dehen  de  l'organi 
rivant.  Compt.  vn.l.  de  PAesd.  des  Srienccs.  ISS.  1  KiS.  1901)  bst  dlOM  Ansicht  «lurch  fol- 
genden Veraach  zu  stützen  gesucht.  Er  brachte  das  Glyzerin  ext  rakt  ans  frischen  Uh'lttcrn 
mit  fein  gepulverten,  rasch  und  vi. rsdrhtig  gelrorkiM'ti'ii  Blattern  /.usammen  uti'l 
unter  der  Einwirkung  ton  Lieht,  dal  Sauerstoff  ausgeschieden  und  Kohli-ntü-nro  ani 
genommen  wurde.  Weder  sind  diese  Experimente  an  und  für  sich  in  ihrer  ganzen  Durct 
ftlbmag  betreuend,  noch  sind  sie  von  zahlreichen  Foflcheni,  flu  djett  Y.m -u.-lic  D  ieder- 
hollen,  jemals  bestätigt  worden.  Vgl  o.a.  U  Harrop:  Wi.ticIieüberChlorriphyllafisimilati  m 
i  de  IVAcad.  deeScieocea.  138.890  1901.  tt.  Q.  Btnog:  Btodian  Rfcer  Gnloro- 
lawnnilntion.  Zertochr.  f.  phjüoL  Chemie.  Bd.  88    IM 

Ea  sei  ferner  htngowie.s:i     -\\  dfa  Ublntehen  Arbeiten  von  A.  Hoch  und  11.  Vhodat 

Zusammenfassung:  i  bei  den  gegenwärtigen    Stand   der  Lehn  von  den  pflanz- 

-dationsfermonten.  Biochemisches  Zentralblatt.  .1»:.  1    Nr.  11.  B.  H7  und  Nr.  15?. 

457.  1808),     «eiche    «-in    Bild     der    l'rotopla>matätigkeit     der    Pflenteuelk     10    gehen 

ii.    Bei    den  ungemein    kompliziertes  \  i  ■•«  ist  es  schwel 

rteil    über  die  muheTollon   fjnte  lieser  Autoren  zu  bilden. 
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Solange  wir  fast  gm  nichts  über  den  Auf  hau  des  Chlorophylls  wissen- 
und  noch  weniger  über  das  Plasma  der  Pflanzenzelle  selbst,  und  solange  es 
nicht  gelingt,  in  einwandfreier  Weise  ein  erstes  Assimilationsprodukt  zu 
fassen,  haben  alle  diskutierten  Möglichkeiten  einen  nur  relativen  Wert. 
Wir  können  uns  hier  vorläufig  auf  diejenigen  Hypothesen  beschränken, 
welche  uns  vnin  chemischen  Standpunkte  aus  plausibel  erscheinen  Es  soll 
damit  nicht  gesagt  sein,  dal.  der  Pflanzenorganismus  nun  gerade  seine 
Suilliescn  auf  ilie  betreffenden  Arten  ausführt,  und  daf.  die  angenommenen 
Zwischenstufen  nun  wirklich  auch  in  der  lebenden  Pflanzenzelle  durchlaufen 
i  Mi.  Vor  allem  soll  nicht  der  Anschein  erweckt  werden,  als  ob  die  Kohlen- 
säureassimilation nur  in  einer  bestimmten  Richtung  verlaufe.  Es  ist  sehr 
wohl  möglieh,  ja  sogar  wahrscheinlich,  dali  andere  primäre  Assimilationspro- 
dukte  existieren.  Eines  ist  unzweifelhaft  sicher,  dal.  eines  der  eisten  Assi- 
milationsprodukte ein  Kohlehydrat  ist,  sei  es  nun  der  Traubenzucker, 
sei  es  nun  die  Stärke  oder  vielleicht  ein  einfacherer  Zucker  mit  weniger 
als  6  Kohlenstoffatomen.  Auf  alle  Falle,  und  das  ist  von  weittragend 
Uedeutung   für  die   ganze  Auffassung   des  Stoffwechsels   der  Pflanze   und 

Indirekt  demjenigen  des  tierischen  Ofsantamu,  stehen  die  Kohlehydrat g 

im  Mittelpunkt  aller  synthetischen  Vorgänge  des  Pflanzeuorganismus.  Wir 
den  später  sehen,  dal',  die  Fette,  die  Kiweillkörper  und  viele  andere 
hochkomplizierte  Verbindungen  offenbar  ihren  Ursprung  von  den  Kohle- 
hydraten UM  nehmen,  >ei  es  durch  Aufbau,  sei  es  durch  Abbau  oder  beide 
Prozesse  zusammen. 

Mit  der  Besprechung  der  ersten  Synthese  in  der  Pilanzenzelle  drängt 
sich  uns  ein  hochwiehtii.'C>  Problem  auf,  das  wir  bereits  früher1)  berührt 
halien.  Alle  rom  D  oder  pflanzlichen  Organismus  direkt  oder  indirekt 

erzengten  KohlenstoffverbükUingeo  sind  optisch  aktiv,  d.  h.  sie  besitzen 
iinn.1.  sten-  ein  a  ij  nun  .-t  ri  seh  es  Kohlenstoffatom.  Die  meisten  Verbindungen 
linden  sich  nur  in  der  einen  optisch  aktiven  Komponente  in  der  Natur. 
wie  wir  bereits  geseben  hauen.  Nun  erhall  diePfla-nsenzeUein  Fora  der  Kohlen- 
saure eine  Kohlenstoffverbindung,  die  kein  asymmetrisches  Kohlen- 
stoffatom enthült.  Der  erste  Anfang  der  gesamten  Asymmetrie  in 
der  ganzen  Organisracnwelt  konzentriert  sich  auf  die  Kohlensäure- 
assinüiatioD,  denn  offenbar  wird  hier  in  der  Pflanzen/eile  die  erste  asym- 
metrische Bjntbese  ausgeführt,  die  fortschreitend  dauernd  ebenfalls 
nur  asymmetrische  Verbindungen  erzeugt.*)  Es  ist  wohl  möglich, 
Chlorophyll,  (las  ja  selbst  asymmetrisch  gebaut  ist  eiDQ  wi-sent 
Holle  bei  diesem  asymmetrischen  Aufbau  spielt.  Unerklärt  ist  damit 
das  allererste  Aiittreten  dei  As;,  mmetrie,  dessen  Kiitstehung  offenbar 
mit  der  Bildung  der  ersten  Zelle  zusammenfällt.  Nicht  unerwähnt  darf 
bleiben,  daß  die  Pllanzonzelle  möglicherweise  zunächst  eine  inaktive  I 
bindimg,  /  B.  einen  inaktiven  Zucker  bildet  und  erst  mit  di 
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Spaltung  die  Asymmetrie  einsetzt.1)  Der  tierische  Organismus  übernimmt  mit 
seiner  Nahrung  teils  direkt  als  Pflanzenfresser,  teils  indirekt  als  Fleischfresser 
die  Asymmetrie  seiner  Körpersuhstan/.  von  der  Pflanzenwelt  Wk  werden 
BffltV  seilen,  dali  der  tierische  Organismus  sich  diesen  Verhältnissen  so  ange- 
paßt hat,  dal',  er  zum  Teil  Kazemkörper  direkt  spaltet  und  in  vielen  Fällen  nur 
die  eine  Komponente  verwertet  und   die  andere   unverändert  ausscheidet. 

Das  zuerst  beobachtete  und  durch  die  Jodreaktion  so  leicht  zu  er- 
kennende Assimilationsprodukt  der  aufgenommenen  Kohlensäure  und  des 
aufgesaugten  Wassers  war  die  Stil  rke.  Man  hielt  sie  lange  Zeit  für  ein  primär 
entstandenes  Assimilationsprodukt.  Erst  allmählich  erkannte  man.  dal  ili<- 
Stärke  wohl  ein  sekundär  aus  einfacheren  Komponenten  entstandenes 
Produkt  ist.  und  mehr  und  mehr  brach  sich  die  Meinung  Bahn,  dafl  der 
Traubenzucker  als  erstes  Assimilationsprodukt  zu  betrachten  ist.  Gestützt 
wurde  diese  Annahme  durch  den  Nachweis,  daß  Blatter,  welche  im  Dunkeln 
aufbewahrt  werden,  imstande  sind,  aus  ihnen  aufgetragenen  Losungen  von 
liiM.-iii  direkt  Stärke  zu  bilden.  Es  wurden  allgemein  assimiliert  d-G  I  n  kose. 
d-Mannose,  d-Galaktose  und  d- Fruktose.  Auch  höhere  Kohlehydrate 
wurden  verwendet,  so  Mannit  von  Oleaceenblilttern.  Dulcit  von  Evomn 
tntareßSanterw&iaa  von  jeder  untersuchten  Pflanze  das  Kohlehydrat,  das  si<- 
normalerweise  als  I.eservesfoff  enthalt. 

Für  die  Ansicht,  dafl  ein  Kohlehydrat  das  erste  Assimilationspro- 
dukt sein  müsse,  ist  u.  a.  auch  ins  Feld  geführt  worden,  dall  die  Volumina 
der  aufgenommenen  Kohlensäure  und  des  ausgeschiedenen  Sauerstoffs 
gleich     seien     \Bou.sxiwiault:)    und    Holle3)].1)   Auch     stimmen     die    Wr- 

')  Vgl.  u.a.  A.  ltijk-    Zur  Krag©  der  Sptlttarkelt   \»u   1;  *  Jungen  »lim  li 

zirkular-polarisiertes  Licht,  ein  Beitrag  zur  primären  Entstehung  optisch-aktiver  Substanz. 
Zeiterbr.  l.pb\*ikal.  (.henin  .  i;,l  4'.l  841.  1904  Byk  sucht  die  Entstehung  der  Am  rumetrio 
auf  die  Anwesenheit  von  y.irkuinpolarisieitem  Licht  zurückzuführen,  da«  bei  dei  Reflexion 
de«  linea-  orten   Anteils  des  HioinuMslichtes  an  den  Wasserflächen  de»  Meeres 

enu-t'  I  •  ■   .11  n.  Die  Drehung  der  rolarisationsebeno  de-  Lttehtei  dtirei  den  Brdmngnedi 

rkt.daü  hierbei  weder  an  einem  Pnn kte*  der  Knie,  noch  auf  der  ganzen  Erd«'1  noch 

Bach  wahrend  lilugerer  Zeiträume  gleiche  Mengen  beider  Lichtforraen  cutsteben.  Es  ist 
«nbl  möglich.  dnA  derartige  Betrachtungen  uns  den  I  nprnng  der  Asynunetrii  dei   u 
Zellen    zu   erkü  in,    für   die    mit  der    Aufnahm'  Kofaleatlnfemoll 

vor  »ich  gehende  fortdauernd«  Bmugung  asyinm  Moleküle  bat  diu  Hypothese 

Byks  wenig  Wahrscheinlichkeit ,  denn    es  int    kaum  anzunehmen ,  daLi  dauernd  ein-' 

dieselbe  Lichtart  an  bü   and  denselben  Punkte  dei   I  im  I  bei  n 

band«  ii    verschiedenen  Orten    dei  Krdiimfantrc*    verschieden 

l'unonten  /u  erwarten.  Audi  ist  vorläufig  der  Beweis,  dali  es  gelingt.  mH 
Saseaverbindungen  su  ipelten,  nlohl  direkt  in  ein« 
BfBhii    Andrerseits  ist   tu  beeebien,  dafl  da-,  ('lilrirnph)ll  selbst  optische  D 
««.'haften  zeigt.  E«  wandelt  i.  B.  unzweifelhaft  dio  für  die  Assimilation  unwirksamen  { 
»elbren  Strähln  in  wirksame  langwellige  um. 

l>ou*viH'/ault :    Sur  la    nature    des  gaz   produits   pendunt    l.i    dfcumpositiiui    de 

par  les   feuillea  exposeei  :'•  la  lutniere.  Comp!  rend.de  l'Acad.  des 
'»•1.  0B&  1861. 
*>  IhiU:  Plön.  118.  1877. 
li  l»iese  Umwandlniuj  i   re,  «ri«  folgt,  denkbar: 

0H,i  HH0(  +  60,. 
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Iniltnisse  des  Wnimeumsatzes  gut  mit  der  genannten  Annahme  llherein. 
Andrerseits  darf  nicht  vergessen  werden,  dal!  exakte  Beobachtungen  in 
dieser  Hinsicht  nicht  vorliegen.  Neben  der  Kohlensäureassimilation  findet 
unentwegt  Sauerstoffaufnahme  und  Kohlensun (-Produktion  statt.  Heide 
l'ro/.ose  stehen  in  gewissem  Zusammenhang  zueinander,  es  ist  jedoch  noch 
Btflchieden,  welcher  Art  dieser  ist.  Vielfach  ist  auch  behauptet  worden. 
daß  als  erstes  Assimilationsprodukt  öle  oder  Fette  auftreten  könnten. 
M;m  beobachtete  bei  verschiedenen  Pflanzen  (z.H.  bei  Musaceen,  t'aeteen. 
Algen,  speziell  hei  Vaucheria ')  in  den  (  hromatophoren  '  lleinscMttBSe.  Durch 
Zerfall  des  Fettes  in  Glyzerin  und  Fettsatiren  und  durch  gleichzeitige 
partielle  Reduktion  bzw.  I  Kydation  dieser  Spaltprodukte  könnten  aus  dem 
(Uvzerin  Zuckerarten,  aus  den  Fettsituren  I'flanzeiisiturcn  hervor- 
gehen. Es  hat  sich  jedoch  bald  gezeigt,  daß  nicht  DI  innire  Assiniilationsprodukte. 
sondern  vielmehr  Keservestoffe  vorliegen,  deren  Kutstehung  man  sehr  wohl 
auf  die  Kohlehydrate  zurückführen  kann.  Ebensowenig  haltbar  ervies  sich 
Annahme  ./.  Liebig9%\  dal»  als  erste  Assimilationsprodukte  I'flanzensäuren 
auftreten,  aus  denen  dann  sekundär  Kohlehydrate  entstehen  sollten.  So 
Hegt  vorläufig  keine  Beobachtung  vor,  welche  gegen  die  Annahme,  dali  die 
Kohlehydrate  den  Eintritt  des  Kohlenstoffs  der  Kohlensäure  in  den  allge- 
meinen Stoffwechsel  vermitteln,  sprechen  würde. 

Bb  fragt  sich  nun  nur,  wie  man  sich  die  Synthese  der  Kohlehydrate 
z.  11.  des  Traubenzuckers  aus  Kohlensäure  und  Wasser  vorzustellen  hat. 
A 11 1  eine  Hypothese  Bind  wir  bereits  früher  eingetreten"),  nämlich  auf  <li< 
Annahme  Baeyeri*),  daß  die  Kohlensäure  durch  Reduktion  inForraaldehyd 
übergehe,   und   aus   diesem   durch  Kondensation  höhere  Zucker  entstehen 

CO,  4-  H,0— ►HCHO  4-CV 

Ursprünglich  nahm  Bnri/n  an,  dali  zunächst  die  aufgenommene  Kohlensäure 
in  Kohlenoxyd  und  Sauerstoff  zerlegt  werde.  Erstere  sollte  in  ganz  ent- 
sprechender Weise  wie  der  Sauerstoff  von  Hämoglobin  an  Chlorophyll  ge- 
bunden werden. 

Bach'-)  hat  neuerdings  die  tiwyi:r>r\w  Ansicht  etwas  modifiziert  Mach 
ihm  liefert  die  Kohlensäure  zunächst.  Perkohlensäure .  Walser  und  Kohlen- 
stoff. Die  l'erkohleusäure  soll  dann  weiter  Kohlensäure  und  WaSBezitafiE- 
superoxvd  geben,  und  zugleich  soll  aus  Kohlenstoff  und  Wasser  Forinaldehyd 
entstehen. 


')  Vgl.  J'an!  Fleinig:  f  her  die  physiologische  Bedoutuug  der  ölirtigen  Einschlüsse 
in  der  Yaucheria.  Iiiaug.-Diss.  Basel  1900. 

:i  ,/.!.<■!,,.,     Die  Wcchselwiriachaft    Uabig*  Aniulcn.  Hd.46.  68  < (»*'. i  1845. 

-1.  8.  13. 
*i  A.  -  bardfa  NVasscrcnt/ioluing  und  ihre  Bedeutung  für  das  Pflanzen- 

Bf,   Berichte  der  Deutschen  ehem.  ßatallich    Jg.  8 
i  A,  Bach;  i  i  i  heruische  öiawandlnng  des  Kohlenstoffes.  Anh.  sc.  plus 

Bat,  101.  18UB. 
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:; Il.ro,  -- i>ILC04  +  H..u 
8H,C04      2i  <>       »HjOj      800,  -  l'H,o  •  <> 
li  OH  C      COH.H 

Form ald ein  <1. 

Mai]  hat  >kh  uatiirlich  eifrig  bemüht.  Formaldehyd  oder  verwandte 
Verbindungen  aus  den  Pflanzen,  speziell  den  grünen  Blattern  zu  isolieren. 
In  ehroudfreiei  Weise  ist  dies  bis  jetzt  nicht  gelangen.1)  Trotzdem  ist 
die  Möglichkeit,  dal«  der  Formaldehyd  das  erste  Zwisehenprodukt  der  Kohlen- 
Mnilatioii  darstellt,  nicht  widerlegt,  denn  die  fortwährend  gebil- 
deten Formaldehydmengen  können  so  klein  sein,  respektive  sieh  so  ia.seh 
weiter  kondensieren,  dal»  sie  sieh  vorläufig  dein  Naeliwois  entziehen.  Als 
Stütze  '  /-sehen   Theorie  ist  angeführt    worden,    defl    verschiedene 

Pflanzen  eine  /ieuilidl  bedeutende  Resistenz  gegen  Formaldehyd  auf- 
weisen. So  vertrügt  nach  7V/<Vr.r'i  Elodea  canadensis  noch  OÜCH'1 „ige 
Lösungen.  Auch  Algen  und  junge  Pflanzen  vou  Sinapis  alba  sollen 
gegen  Formaldehyd  auffallend  resistent  sein.    ) 

Wie  >\ir  früher  bei  der  Besprechung  des  kirnst lirlien  synthetischen 
Aufbaues  der  Kohlehydrate  gesehen  haben,  gelingt  ein  Aufbau  höherer 
Zucker  aus  Formaldehyd  sehr  leicht,  und  zwar  können  wir  uns  wohl  vor- 
stellen, daß,  je  nach  der  Anzahl  der  zusammentretenden  Moleküle  Form- 
aldehyd. Zucker  mit  verschiedenem  Kohlenstoffgehalt  sich  bilden.  So  ein- 
fach dürften  nun  die  Verhältnisse  wohl  nicht  liegen.  Es  ist  z.B.  nach 
'  ir  wissen,  nicht  sehr  wahrscheinlich,  daü  Pentosen  direkt  als 
die  nächsten  Kondensationsprodukte  aus  dem  Formaldehyd  gebildet  werden. 
Vielmehi  scheinen  diese  Zuckerarten  durch  Abbau  aus  höheren,  d.h.  vor 
allein  ;uis  BeXOSen  hervorzugehen,  Man  kann  sieh  diesen  I'r.i/el'i  in  ähn- 
licher Weise  vorstellen,  wie  er  tatsächlich  von  <>.  li'/i/f1)  durchgeführt 
worden  ist.  Fr  stellte  durch  Oxydation  der  d-<llukose  d-GlukonsAure 
reo  (  alciiiinsal/  er  bei  Gegenwart  von  Ferriazetat  Im  Sonnenlicht 
stehen    ließ    oder    mit   Wasserstoffsuperoxyd    behandelte    und    erhielt    so 

Vgl  //.  i.'nift-  Zar  Könnt  ms  iici  AaBtnulationiraigtnga  Berichte  dei  Deateahes 
bmUmo.  Jg.  87.  .'5411.  1904.  —  Faroa  Harnt  und  Astrid  Etiler:  Zar  Eemttnl 
•ler  AssiinilationsvMrg.-irige.  Koudcnsationsprodiikte  des  Fonnaldehyds.  Arkiv  för  Kenn. 
I7i  19M  um!  Zar  Kenatata  iti  ZoekerbUdung  aus  Kormaldehsd.  Berichte  det 
Deutschen  Chern  (iesellsch.  Jg.  89,  'A'.t  1908  und  Dha  ilio  HiMung  TOD  i-Ar.ibinn- 
ket<<»e  uns  lr«rinuldeh>  •!.  Ebenda.  Jg.  89.  I.V  1808»  —  Walt  her  täubt  Zur  Kenntnis  dor 
Asfinnlation  der  Kohleniiare.  X  i   Elekta  11.  746.  1905. 

om     I  Ion    i  I    1909 
')  Ruuul  Bauiliae:  Einfluß  de>  l'unualdehyds  auf  dio  Vegetation  einiger  StiUwaascr- 
aJgei  ddPAcad.  de«  Sciences.  186.  1889. 1808.   -  /?.  / 

.    I.inflmi  den  Fonnaldebydi  auf  die  Vegetation  de«  ■  BOfes.  Oompt.    renrl. 

del'Acad.    I  eefl.  136.  1155, 

'I  '  •  Übet  dio  Verwandlung  der  d-Glukonslure  ii  d-Arabinose.  Herichto  der 

81.  1678    1898  und  OttoRufi  <l   und  r  ArabinOBe,  Ebenda* 
82.    660.    1899.  —  Otto   Rvff  und  Qtrkard    Oümdorff:    Abbau  von    d-Galak 
•in    Milchzucker    (d-Lyxose  und  üalactoarabinoso).    Ebenda.  Jg.  83.  1798. 
Vgl.  aueb:  .1.  Wohl:  Abbau  de»  Traubenzucker!  0   780.  1898  »ud  Abbau 

der  I-Arabinose.  Kbenila.  Jg.  38.  3Gß6.  1899. 
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Vorlesung  IV. 


d-Arabinose. 
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HCOH 

HI  (»II 

GH,  Oll 

d-GlukoDsäuro. 

CH»OH 

d-Arabinose 

Jedenfalls,  und  das  ißt  von  großer  Wichtigkeit,  können  wir  uns  rein 
chemisch  ohne  Schwierigkeit  die  Bildung  der  versrliiedeiiartig>teii  (ilioder 
der  Kohlehydratreihe  aus  den  Hexosen,  speziell  aus  dem  Traubenzucker 
erklären. 

Emti  Fitcü  i  hat.  die  Vermutung  ausgesprochen,  daß  die  von  ihm 
aufgefundene  Glvzerose  vielleicht  das  erste  Assimilationsprodukt  der 
Koh  durch   die    chlorophyllhaltige  Pflanzcnzelle   sein  kimnti*.    Voll 

ihr  aus  gelangt  man  leicht  durch  Vereinigung  zweier  Moleküle  zu  Hexosen. 
Ami)  dürfte  die  i'.lvzerose  noch  in  anderer  Beziehung  von  weittragendster 
Bedeutung  sein.  Es  Bei  liier  nur  auf  ihre  nahe  Verwandtschaft  ZU  der  einen 
Komponente  der  Fette,  zum  Glyzerin  hingewiesen,  und  andrerseits  hervor- 
gehoben, dal'  wir  uns  wohl  vorstellen  können,  dal«  von  dieser  Stelle  & n 
Kohlensäureassimilation  aus  die  Synthese  des  Eiweifl  ihren  Ansgu 
pimkt  nimniT.  Die  Glyzarose  laßt  .sich  nämlich,  wie  wir  spitter  noch  aus- 
führlicher betonen  werden,  in  enge  Beziehong  zu  gewissen  F.iweiliabbau- 
prodokten,  Dlmlich  zum  Alanin,  Serin  und  Cystin,  bringen.  Natürlich 
braucht  vedei  der  AnfbtO  der  Fette  noch  der  des  Kiweiß  an  dieser, 
immerhin  QOCll  n  in  QypOtbetfflCheO  Phase  der  Kohleiisiiureassimilation  ein- 
i/.eii  Eb  i.vt  wohl  möglich,  daü  die  Glvzerose  auch  unter  den  Abb.ui- 
produkten  des  Traubenzuckers  respektive  der  Starke  auftritt  und  dann 
zu  den  genannten  Synthesen  von  der  Pflanzenzelle  verwendet  wird. 

All  diese  Möglichkeit«;!!  Bind  hervorgehoben  worden,  um  den  Grund- 
plan  der  gan/en  KohlenstoM'assimilatioii  des  Pflanzenorgan isnius  wenig! 
in  den  Bereich  des  Verständnisses  zu  rücken  und  ?u  Beigen ,  welch  weit- 
tragenden Wert  die  rein  chemischen  Forschungen,  vor  allem  diejem 
Emü  Fuehen  für  die  gesamte  Biologie  besitzen,  denn  erst  durch  sie  ist 
es  uns  möglich  geworden,  die  haujits.n -hlirl^ten  Ktf rperkfaesen :  Kohle- 
!r.  drate,  Fette,  Proteine  auf  eine  gemeinsame  Quelle  zurückzuführen. 
Die  Betrachtung  dieser  Verhältnisse  ist  deshalb  auch  von  gröüter  Bedeutung 
und  ein  näheres  Kingchen  auf  sie  gerechtfertigt,    weil  euch  im  tierischen 


|   BMJ  Fächer:    Synthesen    in  der  Zurkerpruppe.    Berichte  d.  Deutschen  Cnein. 
<J««ellsch.  23.  2188.  1890. 
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Organismus  Umwandlungen  von  Körpern  der  einen  Klasse  in  diejenigen 
einer  anderen  sehr  wahrscheinlich  sind,  so  /..  H.  von  Fett  in  KoHehydrate 
und  umgekehrt. 

I>er  tierUche  Organismus  ist  in  seinein  ganzen  Werden  von  der 
eben  geschilderten  Kohlensllureassimilnfimi  tlt.-i  abhängig,  denn  von 

ihr  bezieht  er  all  die  kompliziert  gebauten  organischen  Substanzen.  Sie 
ibergibt  Ihm  Sonnenenergie  in  Komi  von  Spannkraft,  ans  d*-r  er  wiederum 
lebendige  Kraft  erzeugen  und  Arbeit  leisten  kann.  Sie  liefert  ihm  in  ge- 
wissem Sinne  nicht  nur  die  organische  Materie,  sondern  sie  vermittelt 
auch  den  zur  Auslösung  der  Spannkraft,  d.  h.  den  zur  Yerhrennnm. 
DOtigen  Sauerstoff,  der  ja  bei  dem  mit  der  kohlcnsnnreassimilatinu  ver- 
knüpften Keduktionxpro/.esse  beständig  von  den  rfhin/en/ellcn  in  Freiheit 
Der  Sauerstoff  wird  auf  diese  Weise  wiederum  in  den  all- 
gemeinen Kreislauf  der  Elemente  eingefügt  Kr  geht  schließlich  aus 
dem  Stoffwechsel  des  tierischen  Organismus  hauptsächlich  in  Form  von 
Kuhlensäure  und  Wasser  hervor,  die  beide  wiederum  von  der  Pflanze  zum 
\ufbau  von  organischer  Substanz   Verwendung  finden  können. 

Wenden   wir  uns  nun  ZU  denjenigen  Kohlehwlraten.  welche  als  Nah- 

rangsstoif«'  dea  tierischen  OrganiemoB  hauptsächlich  in  Betracbl  kommen, 
nämlich  zum  Traubenzucker,  zum  Rohrzucker  und  zur  Starke.  Nament- 
lich aus  den  beiden  letzteren  befriedlgl  er  ein  Bedttrüsls  an  Kohlehyäraten. 
folgen  wir  nun  diese  Znekerarten  auf  ihrem  Wege  durch  den  \<t- 
danungskanal,  ihre  Resorption  und  ihre  Bchließliche  lilation. 

Als  Beispiel  wählen  wir  die  Starke,  weil  hei  ihr  die  VerhiltnieBe  am  kom- 
pliziertesten Hegen,  and  wir  dss  Verhalten  der  übrigen  einlacher  gebautes 
Zuckt  i  jewoUeo  im  Anschluß  an  die  einzelnen  Phasen  des  Anbaues  der 
Starke  besprechen  können. 

Zunächst  trifft  die  Starke  —  d.  h.  natürlich  der  sie  enthaltende 
Nahrnngsstotf        Dach  ausgiebiger  Zerkleinerung  durch  den  Kauakt  mit 

dem  Speichel   zusammen.  Sie  erfährt   schon   hin-  nur   Umwandlung. 

ichel  entl  nlich  ein  diastatisches  Ferment,   Ptyalin1)   ge- 

nannt, welches  die  Starke  in  Dextrine  und  schließlich  hauptsächlich  Mal- 
tose zerleg!    i    Letztere   soll   dann    durch    ein    besonderes    Ferment,   die 


Ptyalin  findet  sieb  Speichel  aller  Tiere,  8*  fehlt  i  B 

reo.   E^  »nro  Qbrigonfl   rorteilhait,  des    Kanon  Ptyalin  fallen  n  liMtP, 
•  durch  eine  besondere  Bezeichnung  die  Vorstellung  geweckt  wird,  ah  bitten  wtl 
pafehtl  zukommendes  Ferment  vor  uns     Poriaufig   kennen  wir   mir  seine 
Wirkung,  raleJn  mit  derjenigen  dei  lieh  rerbreil 

etäri  sn   Keiroente  »stimmt  Ka  ist  deshalb  vorteilhafter  und    oitulciitiger, 

■•  zusammen  mit  dem  gemeinsamen  Namen    diastatisrhe    oder    am    |i 
lytfsebe  lermente    ra  helegen.    I  uache    Benennung   wäre   nur  dann  8tatth.it:. 

wenn  einwandfrei  btffrim  dal        B.  die  Diastasc  i  u  anduren  Al>- 

bauprodukten  fuhrt  als  die  diastathrhen  Fermente  anderer  Herkunft. 

5I  I>ie  frühere  Annahme,  daü  direkt  Glttkotfl  entsteht,   bat  sieb  als  unrichtig  er- 
wiesen. Vgl.  J  Srepen:  Ober  die  Umwmndlang   von  Glykogen   in  TraabenMekei    li 

i   Punkreasferment    Zentralb]    I  media    Wistensch     .1«  14    M'.c  1876  und 
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GlukaBC)   invertiert  werden.  Diese  letztere  Umwandlung  spielt  übrigens 

bei  der  Speichebmkuiitf  eine  untergeordnete  Rolle.  Der  ("hergang  der  Stärke 

i     die    Dextrinstufe    zu    dt*r    Maltose    verl&ift     nicht    so   einfach,    wie 

n   scheinen   kannte    Es   sind    mancherlei  Zwischeoprodakte  beschrieben 

worden.  Vorläufig  liegt  aber  kein  Gxuoi  vor,   dieselben  anzuführen,    und 
zwar  deshalb  nicht,  weil  wir  in  keinem  Pale  (rissen,  ob  wirklich    einii 
liehe   Substanzen  vorliegen ,   oder  ob  nicht    vielmehr  Gemische    neue  Pro- 
dukte vurtüuschen. 

Der  Speichel  des  Menschen  oder  besser  gesagt,  dessen  am  vi  oly  ti- 
sche* Ferment  kommt  wenig  in  die  Lage,  iinvcriindci  ,.e  anzu- 
greifen. Fast  ausnahmslos  hat.  dieselbe  bereits  einen  l'ro/ch  durchge- 
macht, der  ihre  Angreifbarkeit  durch  die  Diastase  angemein  erleichtert 
Sie  ist  nämlich  gewöhnlich  vorher  gekocht,  d.h.  zur  Qnellong  gebracht 
worden.  Dafi  dieser  l'rozett  die  Wirkuug  der  Diastase  sehr  befördert, 
liii't  sich  leicht  durch  folgenden  Versuch  demonstrieren.  Man  bringt  in 
em  Fteagensgfaa  ungekochte  Starke  mit  Spei,  lud  zusammen.  In  einem  /weiten, 
gleich  lang  dauernden  Versuch  setzt  man  denselben  Speichel  zu  Stärke- 
kleister. Prüft  man  jetzt  nach  bestimmter  Zeit  mit  Jod  auf  unverbrauchte 
Stärke,  so  wird  man  im  enteren  Verasche  eine  viel  intensivere  Reak- 
tion erhalten.  Prüft  man  umgekehrt  auf  Zucker'-'),  BO  wird  man  im  letzteren 
Falle  größere  Mengen  auffinden  als  im  ersteren. 

Vom  Munde  aus  gelangt  die  Stärke  nebst  ihren  Umwandlungspro- 
dukten mit  Speichel  innig  vermischt  in  den  Magen.  Lange  Zeit  glas 
man,  dail  in  diesem  die  Wirkung  der  Din>tuse  sehr  rasch  vernichtel  würde, 
und  zwar  «leshall»,  weil  die.  saure  Reaktion  des  Mageninhaltes  die  Diastasen- 
wirkung  aufhebt.  Besonders  ungünstig  wirkt  auf  sie  freie  Salzsäure,  von 
der  O03"/ofl   die    /inkerbildung   schon    hindern   kann.    Nun    haben  aber 


fuer  die  Umwandlung   von  Glykogen  durch  Speichel-  und  Pankrentfermenl 

Archiv.  19.  108.  IST'.).  Ferner  Otto  Sasse:  Bemerkungen  HK  PnyBJOlogifl  der  hohl«  - 
bydmte,    PfIBgtn  Ar. -luv.    14    473.  1877.    -      .'./■  I  bei  die  Ein- 

wirkung von  Speichel  und   PankreeefenBent    Inf  OI3 1> nyon    und   starke.    ZeitM-hr.  f. 

pbysiol   (.'homie.  1    3'.).*).   IS77  TS;    ferner:  Chor    die  r.iiviamllung  von  Starke    tirul   Gly- 
kogen durch  Diastaso,  Spefchel,  Pankreas-  und   Lebet  fermeut.    Ebenda.  2.  403.  1871 
l  l.'r  die  l'uiw  Bindung  det  Stirke  und  dos  Glykogens  durch  (Utttaiti  lObei  Ferment.  Ebenda  4. 

93.  1880.  —  '.  Mirimi:  i  bei  den  RtnflnB  der  dJutHtbcheii  Fermente  inf  St&rke,  Dex- 
trin und  Maltose.  Ebenda,  ii.  1K.">.  1881. —  Borae^  V.  Brown  und  John  !!■  ton.  Beitrage 
zur  G  der   Stti  indhmgen   derselben.   LUbig*  Amnion,    lli'j 

1  s 7 * •  null  Ober  die  hydrolytischen  Wirkungen  des  Pankreas  und  des  iiunudanns. 
Ebenda  204    B8&  L8BQ      -  R  Sflfa   und  ./.  Voini.  Welche  Ztackerartnn  entttebeo  bei 

1.  tifiis-lie  Fermente  bewirkten    Abbau    der  Starke  und  des  Glykogens?  Zeit- 
schrift f.  Biol.  31.  108.  1886. 

')  K  '  EoraatiOfl  of  Maltose  to  ilextrose    Journ.  of  Phtaiolog. 

U  kSl.  1894.  —  Hamburg at.  Vergleichendfl  Uotennchungen  Ober  die  Einwirkung 
des   Speichels,    dee    Pankreas-    und    Itornisafteg,    BOfrifl   dee   Blutes    auf    Märkekleister. 

PfiUgtro  Archiv  w  648   188 

-1  Natürlich    muU  man    vnrln-r  Speichel  und  Sturke    resp.    KL  1    die    Ab- 

wesenheit von  Zucker  uniersuchen. 
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neuere  Versuche1)  ergeben,  dal>  die  in  den  Magen  gelaunten  Speisen  durch- 
TOJ  nicht,  wie  man  allgemein  annahm,  sofort  vom  Magensaft  durchtränkt 
werden,  sondern  im  Gegenteil  lange  Zeit  unberührt  liegen  bleiben  können. 
Vom  Magen  seihst  wird  kein  die  Kohlehydrate  umwandelndes  Agens  ab- 
gegeben*), dagegen  findet  schon  hier  eine  nicht  iinbetr&chtiliehe  Etesorpüon 
der  gebildeten  einfachen  Zocker  Statt 

Die  Hauprverdaiiiing  der  Kohlehydrate  erfolgt  erst  im  Darm,  und 
KWtr  unter  dem  Kiufluli  der  von  der  Pankreasdrüse  gelieferten  Dia- 
&  Durch  sie  wird  die  zum  größten  Teil  noch  unveränderte  oder 
doch  noch  wenig  abgebaute  Starke  völlig  zerlegt,  und  zwar  entstehen 
hier  ähnliche  oder  gleiche  Zwischenprodukte,  wie  wir  >ie  >chon  hei  der 
Speichclwirkuui.'  erwähnt  haben.  dtung  durch  die   lJankre;jsdia.st:i>e 

II  nur  bis  zur  Maltose  führen.  Diese  soll  dann  durch  ein  besonderes 
Ferment,  die  Glukasc.  ainh  Invertin  genannt,  völlig  gespalten  werden, 
und  zwar  in  Traubenzuckermoleküle.  Hier  im  Darm  erfolgt  auch  im  wesent- 
lichen die  Aufspaltung  des  Rohrzuckers.  Er  wird  vom  genannten  Fer- 
ment odei  vielleicht,  vorsichtiger  ausgedrückt*),  von  einem  ähnlich  wil- 
len invertiert,  d.  h.  in  seine  beiden  Komponenten  Traulien/inkcr  und 
Fruchtzucker  aufgeteilt.  Damit  sind  die  Nahrungskohlehydrate  hereits 
Resorption  vorbereitet,  die  auch  in  dem  Maße,  in  dem  der  Abbau  erfolgt, 
lebhatt  einsetzt 

Wir  müssen  noch  die  Trage  berühren,  ob  auch  komplizicrtm-  Kohle- 
hydrate, z.  B.  Dextrine,  direkt  zur  Resorption  kommen  können.  Unter 
normalen  Dastanden  dürfte  eine  irgendwie  in  Itetracht  kommende  Auf- 
nahme dieser  Stoffe  durch  den  Darm  nicht  stattfinden,  wenigstens  sind 
artige  Produkte  jenseits  des  Darmes  auf  den  Rasorptionswegen  nkhl 
i;i'ii:i  Rohrzucker  und  Maltose  kOn&en  direkt  rar  Resorption 
gelangen.  Sie  werden  jedoch  langsamer  aufgenommen  als  die  einfachen 
Zocker  und  müssen  jedenfalls  am  b  vor  Ihrer  Abgabe  an  das  Mut  eine 
Spaltung  erfahren,  denn  Rohrzucker  z.  B  wird,  wenn  er  mit  I'mgehung 
des  Darmkanales  in  die  Blutbahn  gebracht  wird,  nicht  weiter  abgebaut, 
sondern  unverändert  im  Harne  ausgeschieden.  ) 


'  i  /'.  '  Heitrag    zum  Mechanismus    der  Magenverdauung.    Pßüijtrs 

Archiv   100.   «65.   IflOÖ. 

i  N'i-'n    //    /',...<  nthal    |l  ber    liinliicwnverdauuiig    iui    Magen    doi    (",u  iiivnien 
I  anal     lad]   PbjBOlogic.  1899.  Suppl.  :t^:i|)  soll  der  Magensaft  de*  Hundes  ein 
-aurer   Heaklion  stark    wirksames  diastatisches    Kennen t  enthalten. 

'  i  Es  ist  «ohl  möglich,  ja  sogar    wahrscheinlich,   dnll   nicht  dasselbe   Ferment 
♦palten il  ,i  r/ucker    einwirkt.   tut    eim-  solche  AuÜrMBttflg  spn>  lit  viel- 

leicht der  Umstand,  daii  Knhr/urker  jenseits  de.«  Darmes  nicht  gespalten  wird,  wahrend 
Mallote  al«  Abbauprodukt  des  Glykogens  auftritt  und  invertiert  wird. 

•'  l»al    ba  sehr  koh  Ulnilr.it  reicher  Nahrung  das  PCortadafelnt  auch  dextrinähnlicbe 
i    thalten  kann,  [gl  allerdings  u.  a.  von  p.  M«ring\v.  Uttütfi  I  ba  ÄeAhangtwegedei 
i  Darmhöhle.  Archiv,  f.  (Annt   und    I  ffl  (413).  1877]  beob* 

worden.   Es  ist  noch  unbewiesen,  ob  es  sich  um  einen  rogelmiiUigen  Befund  handelt. 

'')  Vgl.    in!:   l  i .,'.    I hl  i    i.  Illingen    über  das    Verhalten    verschieden 
artet)    im    menschlichen    Organismus   nach   subkutaner   Injektion     Deutsches    Archi»   für 

A  bd  rrbildra  .    Phj'iiolofflM-hr  (  & 
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Vorlesung  1\ 


Das  wichtigste  F.rgebni  samten  Abbaus  der  bis  jetzt  betrach- 

teten Kohlehydrate  im  Verdauungskanale  ist,  dali  durch  hydrolytische 
Spaltung  unter  dem  EinfluU  bestimmter  Fermente  das  eine  Ziel  ange- 
strebt wird,  die  einfachsten  Bausteine,  vor  allem  Hexosen,  herzustellen  und 
so  dem  Organismus  ein  einheitliches  Baumaterial  zum  Aufbau  seiner  k'brper- 
substanz  zu  bieten.  Es  geht  schon  aus  dieser  Betrachtung  ohne  weiteres 
hervor,  dal!  die  Bedeutung  der  Tätigkeit  des  Verdaiiiiiigskanales  mit  allen 
ilim  zur  Verfügung  stehenden  Organen  nicht  nur  darin  beruht,  die  nicht 
diffundierbaren  und  damit  nicht  resorbierbaren  Produkte,  wie  die  Stärke 
/.  B.,  in  resorbierbare  überzuführen.  Seine  Aufgabe  geht  weit  über 
diese  eine  Wirkung  hinaus.1)  Mit  dem  Abbau  wird  das  dem  tierischen 
QlgaBiaDlU  fremde.  Molekül  zerstört,  in  ein  einheitliches  .indifferente- 
Material  verwandelt,  aus  dem  der  tierische  Organismus  seine  eigenen 
Kohlehydrate  aufbauen  kann. 

Bevor  wir  nun  die  einfachen  Zucker  auf  ihrem  Wege  nach  den  Or- 
ganen, d.  h.  auf  ihren  Besorptionsbahncn  verfolgen,  müssen  wir  uns  noch  zu 
einigen  nicht  unwichtigen  zusammengesetzten  Kohlehydraten  wenden,  welche 
eine  wesentliche  Rolle  in  unserer  Ernährung  spielen.  Es  sind  dies  der  mit  der 
Milch  eingeführte  Milchzucker  und  dann  die  zahlreichen  mit  der  Pflanzen- 
nahrung anfiar  der  Stärke  aufgenommenen  Kohlehydrate,  vor  allem  die 
Zellulose.  Der  Milchzucker  wird  offenbar  im  Darme  in  seine  Kompo- 
nenten zerlegt,  namentlich  bei  Tieren,  welche  an  Milchnahrung  gewöhnt 
sind,  also  vor  allem  im  Säuglingsalter.-)  Bei  vielen  Tieren  dagegen  scheint 
ein  den  Milchzucker  spaltendes  Ferment  im  Darmkanale  zu  fehlen.  Was 
in  diesen  Fällen  aus  dem  Milchzucker  wird,  ist  vorläufig  unklar,  wahr- 
scheinlich wird  er  in  der  Darmwand  seihst  weiter  umgewandelt.  Von  großer 
Wichtigkeit  ist  die  Frage  nach  der  Verwertung  der  in  Form  von  Zellulose 
dem  Organismus  zugeführten  Kohlehydrate.  Für  die  Fleischfresser 
spielt  diese  gar  keine  Rolle  und  für  die  Omnivoren  keine  ausschlag- 
gebende, die  Ilerbivoren  dagegen  beziehen  einen  nicht  unbeträchtlichen 
Teil  der  Kohlehydrate  der  Nahrung  in  Form  von  Zellulose.  Nun  wird 
diese  weder  vom  Speichel,  noch  vom  Magen-,  Pankreas-  und  Darm- 
saft angegriffen,  vorausgesetzt,  ilaii  die  Wirkung  der  immer  vorhandenen 
Spaltpilze  ausgeschaltet  wird.  Hier  setzt  die  Tätigkeit  der  den  Darm  be- 
völkernden Mikroorganismen  (die  ,.Darmflora")  ein,  die  gewissermaßen  mit 


Llin   Mcdi/in.  58.  6S&  1897.  —  flrfMi    W»Matnä:   I  her  das  Auftreten  von  Invertin  im 

ein  f  Biolog,  47.  27'.).  190&. 

'i  Vv'l.  Bmü  AlxltrUahim:    Die  BecJeul uritr  «1er  Verdamm;  der  Eiweißkorper  für 
deren  tntlblAtl  Rtt  Stoffwechsel-  und  Verdauiitmskianklieiten.  5.  Ni    _'i 

(U7.   1 

^  Vgl    F.  linhmann  und  ./.  Xayano:    Cber  die  llefiorptinn  und  die  fermentative 
Spaltung  der  Disactharide  im  Dünndarm  des  ausgewachsenen  Hundes.  I'ßttgtra  Archiv 
•I».  fiü.  1903.  —  Vgl.  auch  Em*t    W,utl<it«i     lieitrtigc  zur  Frage  nach  dem  Ycrli 
de«  Milchzucker*  im   Körper,   besonders  im   Darme.  Zeitftehx    f.  liiolog.  38.    \i 
-  {  ber  Laktase  de«  l'ankrea-    Ebondft.  38.  600.  1H99  und  1 "hei   die  Laktase  des  Pan- 
kreas. Ebenda  40.  1900. 
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dem  tierischen  Organismus  eine  Symbiose  eingegangen  Rind.  Dal'  die  Zellu- 
lose tatsächlich  im  Darme  umgewandelt  wird,  geht  daraus  hervor,  il.iii  in 
den  Fäkalien  nicht  mehr  die  ganze  eingeführte  Zellulosemenge  nachzu- 
weisen ist. '  i  Außerhalb  des  <  Organismus  wird  Zellulose  z.  R  von  dem  reich- 
lich liakterien  enthaltenden  Darmsafte  des  Pferdes-)  bei  Körpertemperatur 
Ins  zu  7U%  gelost.  Zucker  entsteht  hierbei  nicht,  dagegen  läßt,  sich  in 
grol'.en  Mengen  ein  entweichendes  Gas  nachweisen.  Das  Gemisch  wird 
während  des  Versuches  sauer.  Die  gebildeten  Reaktionsprodukte  sind  von 

nrimr*)  untersucht  worden.  Er  fand  bei  der  Einwirkung  von  Fleisch- 
Extrakt,  welches  er  mit  Bakterien  aus  dem  I'anseninhalt  infiziert  hatte. 
anf  entfettete  Watte  Kohlensäure.  Methan  und  Fettsäuren  (Essig- 
säure, Huttersäure,  Valeriansäure).  Es  ist  wohl  möglich,  daß  der 
Abbau  der  Zellulose  Im  Darmkanale  in  ähnlicher  Weise  erfolgt.  Ganz  auf- 
geklärt ist  das  Verhalten  der  Zellulose  in  diesem  jedoch  noch  nicht.  Y.< 
i-t  auch  möglich,  daß  nur  ein  Teil  der  Zellulose  in  genanntem  Sinne  ab- 
gebaut wird,  während  ein  weiterer  Teil  in  anderer  Weise,  vielleicht 
unter  der  Mitwirkung  des  Dannepithels  selbst  in  eine  resorbierbare  und 
assimilierbare  Form  übergeführt  wird.  Nicht  nur  der  Pflanzenfresser  ver- 
mag die  Zellulose  zu  verwerten,  auch  die  Omnivoren  Tiere  nutzen  wenig- 
stens einen  Teil  derselben  aus.  Durch  die  Untersuchungen  von  V.Knie- 
Ist  arwieeea,  daß  der  menschliche  Darm  von  der  zarten  Zellulose 
junger  Gemüse  einen  Teil  löst.  Bis  zu  40"  ,  der  aufgenommenen  Zellulose 
u  im  Kot  nicht  mehr  nachweisbar.*) 

Die  Zellulose  spielt  besonders  bei  den  einen  langen  Darm  besitzenden 
rteren  —  in  entm  Linie  bei  den  Qerbivoren,  aber  auch  bei  den  Omni- 
voren —  noch  eine  ganz  besondere  Rolle,  wie  die  folgenden  Versuche  lehren 
Werden    Kaninchen    mit    sei lu losefreier   Nahrung   gefüttert,   so   gehen 

iu  kurzer  Zeit  zugrunde.    Die  Ursache  dieser  Erscheinung  liegt  darin, 
dal'  dem  Darme  durch  das  Weglassen  der  Zellulose  aus  der  Nahrung  ein 


i  '»'. 'h,  bi  ii  v>   lirwert  die  Zellulose  im  allgemeinen  besitzt,  ist  noch  unentschieden. 
ja  es  wird   sogar    ein    Bolcbu    fiir  die    piu<  n    Pflanzenfresser  geleugnet.    \'g\    Im-inin 
W    BamublTfi  und   F.   Btohotanm.   Beiträge  zu  einer  rationellen  Fütterung  ihr  Wieder- 
käuer.  Braunschweig   1860  lind  1664.   —   (  ber  die    Bedeutung  der  ZelluloBogirung  ftlr 

in'f    Zell  ehr.  f.    Biol.    21.   618.    I  i .  KumHm»:    I  1 1 

die  Verwertung   der  ZdlolOM   im    tierischen  Organismus.    Elienda.    21      i'»7.    1886     — 
//  Mdtkc,  /».    Behübe  und  K  FUekaig:  Kommt   der  Zellulose   eiweiUsparcnila  Wirkung 
ttrung  der   HerbiToren   ■<■■  ■    Bbenda  22    373.    1886.  H  <.rund- 

lagen  fUr  dip  rationelle  Ritterling  des  Pferdes    l.andwirt.sch    .bihrliflcher.  40,  -uj>pl.   III 
1887.—   A'.  Zuntz:  Bemerkungen  Ober  die  Verdauung  und  den  N'lihrwert  der  Zell  i 
J'ßQfters  Ar.hiv.  4«J    477     1891 

i  ber  Zclluloseverdauung  beim  Pferde.  Archiv  für  wissenseb. 
und  prakt.  Heilkunde    Bd.  lt    II.  1  u.  8  1886. 

i    •'"    /.,.„,        l  i  t  ersuchungen    über   die  GlrUBg   der  ZaDoIoJO,     0  i.dere 

deren  Lösung  In  Darmkaaale.  Zeitschr.  f.  Biol  20   62.   1884;  M    106    i**K  md 
!lof>/>*- Segler:   I  her  die  Gärung  der  Zellulose  mit  Bildung  von  Methan  und  Koi 
•iol.  Chemie.  10   401.  1880. 
S  >    Knieriem .  1. <•. 
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gewohnter,  rein  mechanischer  Reiz  entzogen  wird.  Infolgedessen  wird 
die  Peristaltik  Stark  verlangsamt,  der  Darminhalt  häuft  sich  an  und  be- 
wirkt offenbar  infolge  von  dessen  weitgehender  Fäulnis  Darmentzündung, 
diese  Erklärung  richtig  ist,  beweist  der  Umstand,  daß  die  Versuchstiere 
am  Leben  blieben,  wenn  ihnen  zur  Nahrung  statt  der  Zellulose  ganz  unver- 
dauliche Ihunspüne  verabreicht   wurden.1) 

Die  Spaltpilze  des  Magen-Darmkanals  greifen  nicht  nur  die  Zellulose, 
sondern  auch  andere  Kohlehydrate  an.  Aus  diesem  Grunde  verläuft  der 
Abbau  der  komplizierten  Kohlehydrate  in  Wirklichkeit,  nicht  Bo'glatt,  wie 
er  eben  geschildeit  wurde.  Andrerseits  ist  die  Zersetzung  durch  die  Bakterien 
im  allgemeinen  keine  sehr  umfangreiche  und  sehr  von  den  nul  leren  Be- 
dingungen abhängig.  Man  findet  als  l'inwaudlungsproduktc  Milchsäure, 
Ameisensäure,  Essigsäure,  lJuttersäure  etc.,  ferner  auch  Alkohol, 
zugleich  entwickelt  sich  Kohlensäure,  Wasserstoff  uud  Methan.')  L 
Bind  übrigens  auch  Mikroorganismen  bekannt,  wie  Z.B.  das  Baeteriiirn 
thermo  ■  i,  welche  die  Stärke  in  gleicher  Weise  abbauen,  wie  die  durch  den 
«Speichel  oder  den  Pankreassaft  gelieferte  Diastase  und  so  die  Verzucke- 
rung des  Amylums  unterstützen. 

Es  i>t  die  Frage  aufgeworfen  worden,  oh  die  Darmflora,  d.  h.  die 
mannigfaltigen  den  Darmkanal  bewohnenden  Mikroorganismen  unbeib 
notwendig  zur  vollen  Ausnutzung  der  Nahrung  sind,  oder  ob  wir  sie  nicht 
vielmehr  als  richtige  Parasiten  zu  betrachten  haben.  Zu  ihrer  Entscheid 
stellten  .ViUtall  und  ThUrhider')  folgenden  Versuch  an.  Sie  entnahmen 
schwangeren  Meerschweinchen  kurz  vor  Eintritt  der  Geburt  durch  den 
Kaiserschnitt  das  oder  die  Jungen  und  brachten  sie  unter  peinlichster  Ein- 
haltung der  Asepsis  in  einen  sorgfältig  sterilisierten  Käfig.  Bekanntlich 
werden  die  Meerschweinchen  im  Gegensatz  zu  den  ihnen  verwandten  Tieren 
sehr  entwickelt  ZQT  Welt  gebracht,  ja  sie  kbunen  sofort  nach  der  Geburt 
die  Nahrung  der  erwachseneu  Tiere  aufnehmen.  Es  gelang  nun,  die  auf 
die  genannte  Art  aus  dem  Mutterlcibe  entfernten  Meerschweinchen,  welche, 
wie  die  spätere  Untersuchung  lehrte,  währenddes  ganzen  Versuches  steril 
geblieben  waren,  längere  Zeit  (8  Tage)  mit.  sterilisierter  Nahrung  (Milch 
und  Cakesi  und  in  steriler  Umgebung  am  Leben  zu  erhalten.  Die  Ver- 
suchstiere nahmen  in  normaler  Weise  an  Gewicht  zu.  Damit  wäre  bewiesen, 
dali  der  tierische  mus  auch  ohne  Bakterien  auskommt.  Die  Versuche 

sind  deshalb  besonders  wertvoll,  weil  sie  an  einem  Tiere  angestellt  sind, 
welches  infolge  seiner  Ernährung  mit  Vegetabilien  besonders  auf  Bakterien 
angewiesen  zu  sein  scheint.  Nun  laut  sich  ja  gegen  den  Versuch  wohl  gel- 
tend machen,  dab  er  nur  beweist,  dali  Meerschweinchen  offenbar  Milch  uud 

')  t .  KtUi  rism:  L  *-.  B  96. 

*)  Vgl.  bezüglich  ASE  Literatur :  //.  ZVfJptlfW;  Die  I  >uso  des  W 
dm    PflWMlfrMMT.   Zeilwhr.  f.  Btol   19.  »28.1888. 

n)  J.  Hortmann:     Untersuchungen  über  das  diiBtatische  Ferment  d<T  Bakterien. 
Zeuscbr.  f.  pbjsiul.  I .bemie.  6.  287.  1«8l'. 

«)  Grorij  II.  F.  Sutt<iU  unil   //.  Thierfelder .  Tierisches  Leben  ohne  Hak 
YerdamingskanaJ.  Zdtukr.  f.  phystol.  Chemie.  21.  10».  1895,%.  Ebenda  22.  B2.  18%  '.IT 
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Cakee  bei  AusschlnU  von  Bakterien  gut  ausnutzen,  dagegen  bleibt  die  Frage 
ganz  unentschieden,  ob  das  Resultat  dasselbe  geblieben  wiire.  wenn  eine 
an  Zellulose  reiohe  Nahm  Kutter  gedient  hätte. 

Zu  anderen  Resultaten  als  Nuttaü  und  Th  m  gelangte  SchüUeHu 

Kr  wählte  als  Versuchstiere  Hüb  neben,  die  steril  ausgebrütet  wurden  und 
in  steril  gehaltenen  Räumen  sterile  Nahrung  erhielten.  Die  Versuchstiere 
i'  ii  trotz  reichlicher  Nahrungsaufnahme  fortwährend  Hunger  und  gingen 
in  derselben  Zeit  ein  wie  ohne  Nahrung  belassene  Hühnchen.  Sobald  dem 
I  uttei  Hakterien  aus  Hühnerfäzes  zugesetzt  wurden,  erholten  sich  die  Tiere 
and  nahmen  an  Gewicht  zu.  Jn  neuester  Zeit  hat  Moms)  ganz  ähnliche 
\  eraQche  mit  den  Larven  der  Knoblauchkröte  ausgeführt.  Es  gelang  ihm. 
diese  35  Tage  lang  steril  aufzuziehen.  Ks  ergab  sich,  dal!  die  sterilen  Larven 
gegenüber  Kontrolltieren,  die  in  Wasser,  welches  Filzes  des  Muttertieres 
enthielt,  aufgewachsen  waren,  ganz  erheblich  an  Gewicht  und  in  ihrer 
gesamten  Entwicklung  zurückblieben. 

Bei  der  Besprechung  der  Kohlehydrate  hahen  wir  erwähnt,  dai.f  die 

im  Pflanzenreich  so  außerordentlich  verbreiteten  Zucker  der  Fiinfkohlenstoff- 
kette,  die  Pentosen  resp.  deren  Kondensationsprodukte,  die  Pentosane. 
als  Nahrungsmittel  speziell  der  ausschließlich  pflanzenfressenden  Tiere  nicht 
ohne  Bedeutung  seien.  Durch  die  Arbeiten  von  Stirn  i  und  (Finale*)  ist 
erwiesen,  daß  Pflanzenfresser  die  Pentosane  der  Vegetabilien  bis  /i 
und  00%  ausnutzen.  Während  bei  den  genannten  Versuchen  ein  Gemisch 
von  Pentosanen  (Arabane,  Xylanc,  Methylpentosane)  verfüttert  wurde, 
hat  neuerdings  Sfowtaow  )  reines  X  j  la  n  an  Kaninchen  verabreicht.  Es  wurden 
im  Kot  17  1  66*8%  des  eingeführten  Pentosaus  unverändert  ausgeschieden. 
Der  liest  ist  ohne  Zweifel  im  Organismus  verwertet  worden,  nachdem  vorher 
oifenbar  ein  Abbau  zu  einfacheren  Zuckern  (Pentosen)  stattgefunden  hatte. 

Vom  Darme  ans  werden  die  durch  Abbau  aus  den  komplizierteren 
Kohlehydraten,    sowie    die   bereits   in   dieser  Form    eingeführten   Zucker 

Traubenzucker)  rasch  resorbiert.  Den  durch  den  Dann  aufgenom- 
menen NabmngBBtOffen  stehen  zwei  Wege  offen,  um  in  den  allgemeinen 
Kreislauf  zu  gelangen.  Einmal  erfolgt  der  Transport  vom  Darme  weg  direkt 
durch  die  Blutbahn,  und  zwar  durch  das  Pfortadersystem.    Diesen  V» 


Schot  ttliu«:  Die  Bedeutung  der  llariubakterieu  für  die  Ein&brung.  Archiv 

für  ll)i ::»    210    Ih99  mul  42.   is.   iure 

•i   Höre    Morphologische  und   binliijris« ■!,«•  I  DtMSUehOBgMl  Ibtt    fifl  DanDbftktflriU 
de«  Säuglings.    IV.   Dar  8ekatltU'uMch«  Versuch   am  Kaltblüter.   Jahrbuch  für  Ki; 
BS.  H   1.  1905 
*)   U     F.  Slott*:    Vfrdaul».lik<.it    der  Pentosen.  American  chemicaJ  Journal.    14. 
0.  U 

■i  ir.-r.-i-. ;    Db«    die  Verdaunehkeit  der   in  den  regetabfifechen   FattenuHtab 

enthaltenen  l'entosam-    ZeitsHir.  f.  plusinl.  (Iheinie.  20.  489.    Itf'Jö. 

IL  Slowttou  .  Schicksal  der  Peutosane  (dea  Xylan»>  im  tierischen  Organismus-. 
i  pbyriol.  Chemie.  :U    181.  1901. 
.ilhm  t   HwJho,  liudzinxki      l  her  die  Bedeutung   der  l'cntosaue   als  Bestandteile 
■  1-r  I  iitt»M mittel,  insbesondere  des  itoggeustrohs.  Zeitschr.  f.  plnsiol. Chemie.  40.  U7.  \'M)i. 
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schlauen  die  Salze,  Kohlehydrate  und  Proteine  ein.  Sie  gelangen  zu- 
nächst in  die  Leber  und  können  erst  nach  dereu  Passierung,  nachdem 
de  zum  Teil  wichtige  Veränderungen  erlitten  haben,  in  die  allgemeine 
Blutbahn  gelangen.  Die  zweite  Bahn  ist  durch  die  Chyl usbahnen  gekenn- 
zeichnet, die  die  resorbierten  Stoffe,  vor  allem  Fett,  nach  dem  Dm  ins 
thoracicus  leiten,  der  sie  dann  in  die  Vena  auonyma  und  damit  in  den 
allgemeinen  Kreislauf  überführt. 

Auf  die  Versuche,  welche  beweisen,  dal.'»  die  resorbierten  Kohle- 
hydrate tatsachlich  ersteren  Weg  einschlagen,  werden  wir  bei  der  Bespre- 
chung der  Resorption  der  Fette  zurückkommen. 

Um  sich  einen  Begriff  von  den  Vorgängen  bei  der  Cberführung  des 
Zuckers  in  die  Blutbahn  zu  machen  und  um  zu  verstehen,  wieso  es  mög- 
lich ist,  dalt  grolie  Menden  von  Kohlehydraten,  z.  B.  500y  in  verhältnis- 
mäßig kurzer  Zeit  in  die  Blut  bahn,  speziell  in  die  Pfortader  übergefüllt 
werden  können,  ohne  dall  eine  irgendwie  beträchtliche  Steigerung  des 
Zuckergehaltes  des  Blutes  auftritt,  mulJ  man  sich  der  durch  die  außer- 
ordentlich feinen  Blutkapillarnetae  geschaffenen ,  ganz  enormen  Oberfläche 
der  Resorptionsbahnen  erinnern.  Mit  dem  Abbau  der  komplizierteren  Kohle- 
hydrate zu  den  einfachen  Zuckern  geht  die  Resorption  fortwährend  Hand 
in  Hand.  Obgleich  die  Zuckerteilchen  an  tausend  und  abertausend  Stellen 
in  die  Blutbahn  übergehen,  und  obgleich  sie  sofort  weiterbefördert  werden, 
müitte  natürlich  doch  eine  der  resorbierten  Ziukermengc  entsprechende 
Zunahme  des  Blutzuckers  eintreten.  Der  Umstand,  dal»  diesnicht  der  Fall  ist  — 

normale  Gehalt  des  Blutes  au  Zucker  0'5 — \by  im  Liter  bleibt  konstant — , 
kann  seine  Erklärung  nur  darin  finden,  dad  der  resorbierte  Zucker  in  dem 
Malle,  in  dem  er  dem  Blute  zufließt,  auch  wieder  diesem  entzogen  wird. 
Dies  ist  nun  tatsächlich  der  Fall,  und  zwar  ist  das  Regulationsorgan  des 

/en  Kohlehydraturnsatzes  im  tierischen  Organismus  die  Leber.  Sie 
fängt  den  resorbierten  Zucker  ab  und  erhält  dadurch  den  Gehalt  des 
Blutes  an  Zucker  konstant.  Durch  die  Tätigkeit  der  Leberzellen  werden 
die  Traubenznckennnl«  knie  wieder  unter  WaSSS raustritt  zusammengefügt, 
es  entsteht  ein  -neues  Polysaccharid,  das  Glykogen.  Mit  dieser  Umwand- 
lung entzieht  der  tierische  Organismus  in  genau  derselbeu  Weise,  wie  die 
Pflanze  hei  der  Stärkebildung,  den  zirkulierenden  Zucker  dem  Stoffwechsel 
und  bewahrt  ihn  vor  der  Verbrennung,    um  ihn    im  geeigneten  Momente 

ier  „flüssig"  zu  machen.  Diese  Etappe  im  Kohlehydrats! oft Wechsel  des 
tierischen  Organismus  lätft  sich  leicht  durch  folgenden  Versuch  demon- 
strieren. Eine  Reihe  von  Kaninchen  z.  B.  wird  so  lange  ohne  jedes  Futter 
gehalten,  bis  nach  gewonnenen  Erfahrungen  der  Glykogengehalt  der  Or- 
gane, speziell  der  Leber,  ein  möglichst  geringer  geworden  ist.  Dies  ist 
ungefähr  am  10.  Tage  der  Fall.  Wie  wir  später  sehen  werden,  kann  der 
'»lykogenverbrauch  durch  Muskelarbeit  (sei  es  durch  wirkliche  körperliche 

t  ung  —  Hunde  läßt  man  z.  B.  im  Tretrade  laufen  — ,  sei  es  durch  die 
durch  Strychninvergiftung  erzeugten  Muskelzuckungen)  sehr  beschleunigt 
und  so  der  Versuch  abgekürzt  werden.  Ein  Teil  der  Versuchstiere  erhält  jetzt 
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eine  an  Kohlehydraten  reiche  Nahrung.  Tötet  man  jetzt  die  Versuchstiere, 
und  zwar  sowohl  die  Uungertiere  als  die  mitten  in  der  VCffdaaang  be- 
griffenen gefutterten  Kaninchen,  so  ergibt  die  quantitative  Bestimmung  des 
Glykogens  der  Leber ,  dal,  erstere  nur  Spuren ,  letztere  dagegen  grotie 
Mengen  desselben  enthalten. ')  Dieser  Befund  ist  ganz  regelmäßig  und  heute 
wird  ein  direkter  Zusammenhang  zwischen  den  aufgenommenen  Kohle- 
hydraten, d.  h.  speziell  dem  resorbierten  Traubenzucker  und  dem  Glykogen 
wohl  kaum  mehr  bezweifelt.*)  DaLt  die  Leber  tatsachlich  aus  Zucker  direkt 
Glykogen  bildet,  hat  neuerdings  Kart  Brubi  •' »  UlA gestellt.  Qmbs  durch- 
blutete die  Leber  von  Hunden  mit  zuckerhaltigem  Blut  und  konnte  eine, 
wenn  auch  geringe  Zunahme  des  Leberglykogens  nachweisen.  Eine  Frage  für 
sich  ist  die,  ob  alle  Kohlehydrate,  z.  B.  auch  die  Fentosen,  Glykogcnbildncr 
sind.  Wir  werden  später  noch  auf  diesen  Punkt  ausführlicher  zurückkommen, 
hier  interessiert  uns  vorläufig  nur  die  Frage,  wie  sich  die  wichtigsten 
Kohlehydrate  der  Nahrung  in  dieser  Beziehung  verhalten ,  nämlich  die 
Stärke,  der  Rohrzucker  und  der  Traubenzucker.  Erstere  zerfällt 
schlieülich ,  wie  wir  gesehen  haben,  in  Glukosemoleküle,  solche  liefert 
auch  die  Saccharose.  Aus  letzterer  entsteht  jedoch  nicht  nur  Traubenzucker, 
sondern  in  gleicher  Menge  Fruchtzucker,  also  eine  Ketohexose. 
Em  fragt  sich  nun,  ob  auch  dieser  zu  Glykogen  aufgebaut  wird,  ob  aus 
ihm  ein  besonderes  Glykogen  hervorgeht  oder  aber,  oh  die  Fruktose 
zunächst  in  Traubenzucker4)  übergeführt  wird  und  dann  gemeinsam 
mit  der  übrigen  Glukose  /.um  Aufbau  des  Glykogens  Verwendung  findet. 
Allgemein  nahm  man  bis  vor  kurzem  letztere  Umwandlung  an.   Erst  neuer- 

')  Vgl.  F.  W.  l'a.u:  Phil,  Transact.  for  1860.  S.  579  und  tteeearebe*  of  tue  naturo 
and  tieaiment  of  Diabetes.  London  1862  Ferner  The  Physiologe  of  Carbohydratcs.  I8M. 
Vgl.  vor  allem:  /.'.  W,  I'ilih/tr:  Das  Glykogen  und  seine  Beziehungen  /nr  Zuckerkrank- 
heit. &  1--'  2.  Aufl.  Martin  Biger.  Botin  1906  nnd  Max  Vremer:  Physiologie  dos  'I 
kogens.  Krgcbuisse  d.  Physiologie.  (Alhflf  B9d  Bpiro  i  Jg.  1.  8.  803.  1902.  Beide  Arbeiten 
enthalten  ausführliche  Literalurangabeu. 

i   Garl  Vbti  liat  roden  daü   beim  Kaninchen  1  »tri  suhkutanor  Einführung 

ton  Traubenzucker  in  dei  Leber  <;hkogenvermehrung  bis  zn  8fl'„  auftritt.  (Ober  die 
(ihkogenbildung    nach  Aufnahme  verschiedener  Zuckerartcn     /j  it.-chr.  f.  Biol.  28.    245. 

1891.)  Vgl     auch    Brtnn  Voit.    Die   Clvkngenhildung  aus  Kohlehydraten.  Zeil 

ifftf,  r.iui  2.">  561.  1889. 

'I  Karl    Qr%6§;    Weitere    Futersuehnngeii    (iher   (ilykogenbildung    in    der    über- 
lebenden, künstlich  durchströmten  Leber,  fjlu.icrs  Archir.  107.   490.  l'.K)ö. 

Kine  derartige  Umwandlung  ist  nn  durch  die  Arbeiten  fOB  C,  A.  Lobrtf  dr 
l'nuun  urul  W,  Mhenla  ran  AVjrn.sf.in  (Einwirkung  von  Alkalien  auf  Kohlehydrate. 
Wechselseitige  Umwandlung  von  Glukose.  Fruktose  und  Mannose  ineinander.  Berichte  d. 
Deuterhen  Chem.  Gesetlsch.  28.  8078.  189ö  und  Reeeeil  d.  trav.  chim.  des  Pays  Bas. 
14  103.  Uff)  leicht  verständlich  geworden  Diese  beiden  Autoren  zeigten.  I 
kose.  Fruktose  und  Mannose  in  alkalischer  Losung  leicht  ineinander  übergehen. 
Die  Umwandlung  tod  Mannose  in  Glukose  ist  ebenso  interessant  wie  die  der  Fruktose 
,i\  GlukoM.-.  denn  auch  erstere  kommt  als  Material  zur  Glykogonbildung  in  Betracht.  fco 
I  in  Japan  ein  natürlich  vorkommendes  Mannan  fflr  die  Kiuwobuer  als  Volks- 
nahrungsmittel  dieselbe  Rolle  wie  für  uns  die  Starke.  Vgl  It.  /./«/•  und  VW<'.  landwirt- 
schaftliche Versuchsstationen.  45.  433.  —  Vgl.  auch  John  Uay  traft:  iJlrulose  bei  Diabeti- 
kern   Ihre  teilweise  Umwandlung  in  Qlttkoee.  Zeitacbr.  f.  physiol.  Chemie.  19.  137.   1894 
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dings  sind  Tatsachen  bekannt  geworden,  welche  uns  vielleicht  zu  einer 
anderen  Auffassung  zwingen.  Es  hat  sich  nämlich  herausgestellt,  daß  mich 
der  Pankri'.-HM'x.-iiipaiioii  beim  Bunde  nicht  dv Zucker  im  Harn  erseheint, 

lern  daß  gleichzeitig  auch  die  Glykogenbildung  in   der  Leber  gestört 
wird,  und  zwar  soll  diese  Störung  viel  ausgesprochener  sein,  wenn  Trauben- 
zucker  verabreicht  wird,   als    bei  der  Eingabe  von  Fruktose.    Wie  di 
Resultat  zu  deuten  ist,  ist  vorläufig  noch  unklar. 

Bei  einer  an  Kohlehydraten  reichen  Nahrung  kann  die  Leber  nicht 
alles  (ilykogen  fassen.    Der  Glykogenvorrat   der  Leber  des    Menschen  be- 

I  böehetena  I60<j,  Einen  eben  bo großen  Betrag  kennen  die  Muskeln 
aufnehmen,  vorausgesetzt,  dal'»  nicht  schon  in  diesen  Organen  größere 
(ilvkogenvorräte  vorhanden  sind.  Da  nun  letzteres  unter  normalen  Um- 
stünden sehr  oft  der  Fall  ist,  müssen  wir  die  Frage  beantworten,  was  .ins 
dem  nicht  als  (Jlykogen  deponierten  Zucker  wird.  An  einen  direkten  Ver- 
brauch so  grolle  r  ZockenneniMui  ist  gar  nicht  zu  denken,  andrerseits  steigt 
der  Zuckergehalt  der  Organe  und  speziell  des  Blutes  auch  dann  nicht  über 
eine  bestimmte,  mit  grol>er  Zähigkeit  festgehaltene  Grenze,  wenn  die  für 
das  Glykogen  vorhandenen  Speicher  gefüllt  sind.  Hier  begegnen  wir  zum 
ersten  Male  der  Frage  nach  der  Transformation  der  einen  Nahrungsstoff'- 
in  andere.  Sie  wird  uns  noch  eingehend  beschäftig  en  I  sei  hier  nur  vor- 
ausgreifend bemerkt,  dali  der  OberBCbnfl  an  Zucker  offenbar  in  Form  von 
Fett  deponiert  wird,  eine  Erscheinung,  der  wir  auch  im  Pflanzenreiche 
begegnen  und  die  bei  der  Ablagerung  von  Nahningsstoffen  in  ruhenden 
Samen  und  umgekehrt  bei  deren  Nutzbarmachung  zur  Zeit  der  Keimuni: 
eine  grolle  Holle  spielt. 

Es  fragt  sich  nun,  was  aus  den  (rlykogenvorräten  wird.  Wie  wir  schon 
gesehen  haben,  verschwindet  das  Glykogen  allmählich  aus  den  Depots,  so- 
bald keine  Nahrung  zugeführt  und  sobald  Arbeit  geleistet  wird.  Der  erste, 
welcher  die  Beziehungen  des  Glykogens  zur  Muskelarbeit  klar  erkannte. 
war  Gaudi  Bernard.1}  F.r  fand,  dal>  im  Winterschlaf  befindliche  Tiere 
große  Mengen  Glykogen  in  der  Leber  besitzen,  und  zwar  in  den  Lehrr- 
zellen.  in  dem  Gewebe  der  Muskeln  und  den  Longen,  Sobald  die  Tiere 
erwachten  und  sich  bewegten,  sah  Claude  Bernard  das  Glykogen  schwinden. 
Ferner  machte  er  die  Beobachtung,  dali  bei  gut  genährten  Säugetieren 
und  Vögeln  das  Muskelgewebe  in  Ruhe  —  sei  es  spontan,  sei  es  künst- 
lich nach  Dun  hin  uiuing  des  dieses  versorgenden  Nerven  —  Glykogen 
anhäuft,  das  wieder  verschwindet,  sobald  der  Muskel  Arbeit  leistet. 

Direkte   Versuche   sind   von  8.  HW/y->   ausgeführt  worden.    Er  ver- 

'  den  lilykogengehalt  der  hinteren  Fxtremitäten  des  Frosches,  von 
denen  die  eine  bis  zur  Erschöpfung  letanisiert  worden  war,  während  die 
andere  zur  Kontrolle  diente  und  ruhte.  Das  (Jlykogen  des  t&tigen  Muskels 


'I  ihtutlr  /itrn'iifi:   JV   la   mauere    glyoOg&M   eontidfoee    conime   eondStton    de 

d<wli.|>p. IBM -iii    lr  ■  <•>  taiu»  tissus  cht-/,  le  fnetus,  arant  1' apparitinn  dß  U  fonetiun  gl 
•  iih»  du  foie.  t'ompt.  rond.  d'  l'Acad.  da  Sehne«.  4*  578  |  vpl.  Anmerkung  B,  889)  18.VJ. 
i    S    l!'.'      -'     m:-    Iwr.  <lri- Wiener    \  Wim.  84.  Abt.  1. 
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nahm  um  24-27— r><>-4.->  „  nl».  Endlich  hat  Th.  Chandi  /<■■  Dien  \  ersuch 

aUBgeftrbrt  Er  dorcbschnitl  einem  Kanineben  die  Nu,  isehiadki  und  durales 
und  fand  in  den  gelähmten  Muskeln  nach  2 — ö  Tagen  eine  Zunahme  an 
Glykogen  von  5*61  VflM " .,.  Aneh  Marctue*)  hat  solche  Ileohachtungen 
angestellt.  Er  fand  folgende  (ilykogenwerte: 

ytI  Glykri-n  Irr 

nicht  gereizt  i-n  Muskeln       gereisten  Muskeln 

I  0748  0*589 

III  <  »749  fr-KU 

IV  *8fl  ü-395 
V  o-:>42  0-H41 

Mittel  0057  0*484 

Auf  andere  Weise  ial  endlich  Eduard  Küh  \i  eo  demselben  Resul- 
tate gelaugt.  Er  lieb  einen  gut  erniihrten  Hund  einen  schweren  Wagen 
ziehen.  Das  Versuchstier  wog  4-Vnujy  und  lief  im  ganzen  9  Stunden  40  Mi- 
nuten. Er  wurde  durch  Verbluten  getötet.  Die  Glykogenhestimniung  ergab 
einen  Gesamtbestand  von  520651^,  d.h.  pro  Kilogramm  Tief  i 11 
Der  Gljkogengehalt  eines  gut  genährten,  nicht  ermüdeten  Hundes  betragt 
pro  Kilogramm  bis  88/  /um  Vergleiche  sei  noch  erwähnt,  dali  ein  Hund 
von  ungefähr  derselben  (Irül  cm   Hungern  pro  Kilogramm 

Körpergewicht!  1;~m/ Glykogen  besaß.  Somit  hatte  also  der  schwer  arbei- 
tende HhikI  in  '.i  .  Standen  -''inen  Grlyfeogenvorrat  rerbrancbl ,  den  das 
ruhende  hungernde  Tier  erst  nach  28  Tagen  eingebüßt  hatte.  Küh  hat 
an  vetteren  drei  Hunden  dasselbe  Experiment  mit  demselben  Erfolge 
lerholt. 

Eine  weitere  i;  it&tignng,  daß  offenbar  die  Kohlehydrate  in  erster 

Linie,  ah  Quelle  der  Muskelkraft  dienen,  hat  vor  allem  der  interessante 
Versuch  von  1'nL  und  Wulicernu*)  erbracht.  Diese  Forsche)-  stellten  si- li 
die  Frage,  welche  Stoffe,  bei  angestrengter  Mnski  l.ulirii  in  erster  Linie 
(bunt  werden.  Vor  allem  galt  es,  He  damals  herrschende  Ansicht 
•/.  /  dal>  der  Muskel  uuf  Kosten  seiner  Eiveüteobstanzen   Lrbeil 

l)   Th.  ChaifUh»:  rber  die  Einwirkung  der  Artencutmterl.iii.liiiig  und  <ler  V 
.lurchschneidnug  auf  den  «thkngengehult  dar  Muskeln.  Vfikgtrt  Archiv.    13.  06.  L870. 
i    n.    »/...  ,    die  Itiiiliing  von  MiIi!i-.mii f>  bei  ilor  Tätigkeit  du  Muskels 

nn.l  il.r  weitere»  ScbickaaJ  im  Organismus,  l'flügtrt  Archiv.  39    12.'.'.   1*80.  --  W-l    mich 
I  ium,i    Mm.r/,.      i  b<  l    d  l     i  l      Miiskclglykogon    betreffenden    Angaben    von  Weiß  und 
itlon.  Zeh  dir.  1    »irtl.  25.    H 
*l  Eduard  KüUs  Beitrage  zur  Kenntnis  de«  QlykOfan.  S   41     IS'.u. 
l)A.Fick   and   ./.  Wistictmu:    Üb«  die  Entttehasg   de)    MaskeUaraft.   Vieit.-l- 
fabremehrifl  da  ZnJicaer  tuttnrforechenden  GeeelUvii    LS   817    186S. 

i  J '■..■'.  chemische  Briefe    1^57.   Vgl.  die.  Stellung   ZA 

Annahme  von  Fitk  und   WitUeemu    I  her  die  G  I  die  Quelle  der  Mnekell 

Lttbi'ja  Annalen.    153.  1  und  157.  1870.  —  Vgl.  auch  C.  Vciti    I  bei  klnB| 

ii  Lehre  toi  dei  Quelle  der  Muskelkraft  und  einiger  Teile  der  Ernährung  seit  SS  Jahren 
•  in .(  lJi«.l.  «.  906   1870.     -    Vgl.  u.a.  auch  Fttix  Scksnh:  \  bei    d  iSdflr 

Muskelarbeit   auf    dio  KiweiUzereetznng  im   menschlichen    Organismus.    Alt 
k.2.  21.  1874 
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leiste,  experimentell  zu  prüfen.  War  dies  der  Fall,  dann  war  zu  erwarten, 
daß  die  Stiekstoffausfuhr  bei  anstrengender  Muskelarbeit  beträchtlich  ge- 
steigert würde.  /•'/'</.- und  WuMcatuS  bestiegen  die  19öHw»  über  dem  Spiegel 
<le>  Brienzersee,  dem  Ausgangsnrte,  gelegene  Spitze  des  Faulhorns.  17  Stun- 
den vor  dem  Abmarsch  und  wahrend  des  ganzen  Steigens  (6  Stunden) 
wurde  nur  stickstofffreie  Nahrung  aufgenommen,  ebenso  die  6  nachfol- 
genden Stunden.  Der  so  während  des  Aufstieges  und  der  darauffolgenden 
6  Stunden  entleerte  Harn  wurde  sorgfältig  gesammelt  und  der  Stickstoff- 
gehalt genau  bestimmt  Aus  den  gefundenen  Werten  ergab  sich,  daß  Fick 
'■</  und  M'tslictnus  87 £  Eiweiß  zersetzt  hatte.  Diesen  Eiweißmengen 
entsprechen    je     ca.    850  Wärmeeinheiten  106.000 £7    Arbeit.      Be- 

ivrhnet  man  die  wirkliche  Arbeitsleistung  dieser  Forscher,  dann  kommt 
man  zu  folgendeu  Zahlen.  Wislicema  wog  76  hj.  Durch  das  einfache  Heben 
dieser  Körperlast  auf  die  Faulhornspitze  waren  76  >  1956  148.0;"' 
Arbeit  geleistet  worden!  Schon  diese  Zahlenwerte  zeigen,  daß  aus  Eiweiß 
allein  die  geleistete  Arbeit  nicht  hervorgegangen  sein  kann.  Noch  ekla- 
tanter wird  dies,  wenn  man  bedenkt,  daß  die  aus  Eiweiß  berechnete  Ka- 
lorienzahl zu  hoch  ist,  weil  dem  betreffenden  Wert  die  Verbrennungs- 
würmen  des  Kohlenstoffs  und  Wasserstoffs  zugrunde  gelegt  sind.  Nun 
findet  jedoch  eine  solche  Ausnutzung  der  Spannkräfte  des  Eiweiß  im 
tierischen  Organismus  nicht  statt,  indem  dieses  nicht  vollständig  zu  Kohlen- 
säure und  Wasser  veibrannt  wird,  sondern  ein  Teil  des  Kohlenstoffs  und 
Wasserstoffs,  mit  dem  größten  Teil  des  Stickstoffs  des  Eiweiß  zusammen 
den  Organismus  in  Form  von  Harnstoff  verläßt.  Die  Menge  des  aus  dem 
Eiweiß  hervorgehenden  Harnstoffs  beträgt  beim  Menschen  etwa  '/j  des 
Gewichtes  des  zersetzten  Eiweiß.  Man  müßte  somit  von  der  oben  ange- 
gebenen Kalorienzahl  \\  von  der  Verbrennungswarme  des  Harnstoffs  ab- 
ziehen. Andrerseits  ist  zu  beachten,  daß  die  von  den  beiden  Forschern 
geleistete  Arbeit  in  Wirklichkeit  viel  größer  war.  Vor  allem  ist  die  vom 
Zirkulation.*:-  und  Uespirationsapparat  geleistete  Arbeit  in  Betracht  zu 
ziehen.  Firk  und  Witlicmui  schiit/en  diese  Arbeit  allein  auf  80.000 Ap/f». 
Außerdem  ist  zu  berücksichtigen,  daß  bei  jeder  Bewegung,  jedem  Schritt 
Arbeit  geleistet  winl  die  in  Wurme  umgewandelt  für  die  wirkliche  Arbeits- 
leistung verloren  geht.  Nach  Ifr/mho/f:  wird  nur  l\  von  der  Verbrennungs- 
wärme der  zersetzten  Stoffe  in  äußere  Arbeit  verwandelt.  Wir  können 
au>  diesen  Versuchen  den  sicheren  Schluß  ziehen,  dal'  auf  keinen  Fall 
mit  Eiweiß  allein  die  geleistete  Arbeit  bestritten  worden  ist,  dagegen  sind 
wir  nicht  berechtigt,  die  stickstofffreien  Substanzen  allein  in  Betracht  zu 
ziehen.  Jedenfalls  war  die  alte  Liebigechü  Theorie  unhaltbar  geworden. 
Exaktere  Beweise  für  die  Ansicht,  daß  die  Muskelarbeit  im  wesentlichen 
auf  Kosten  der  Stickstofffreien  Substanzen  geleistet,  wird,  hat  C.  Voit1) 
erbracht.  Er  ließ  einen  Hund  im  Tretrade  laufen,  und  verglich  die  während 


')  Carl  Veit:   ('her  «he  Verschiedenheiten   der  Kiweißzereetzunir  boim  Hungern. 
ZeitM.hr  f.  Biol.  2.  S07  (389).  1866. 
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der  Arbeitszeit  im  Urin  ausgeschiedene  Stickstoffraenge  mit  der  in  Kühe 
vor  und  narh  dieser  Periode  im  Harn  enthaltenen.  Es  ergab  siili,  daß  die 
iMstündige  Sticksfoffaussrheidung  während  der  Arbeit  im  Vergleich  zu  den 
Kuhewerten  entweder  gar  nicht  oder  nur  wenig  gesteigert  war.  O.  Käln>>  M, 
der  mit  Pferden  arbeitete,  fand  dasselbe  Resultat,  sobald  er  den  Versuchs- 
tieren reichliche  Mengen  von  Kohlehydraten  verabreichte.  War  dies  nicht 
geschehen,  so  stieg  die  Stickstoffausscheidung  im  Harn  betrachtlich  an. 
Sehlieflirli  hat  Voit-)  entsprechende  Versuche  am  Menschen  ausgeführt, 
und  /war  bestimmte  er  nicht  nur  die  Stickstoffausscheidnng,  sondern  zu 
gleicher  Zeit  die  der  Kohlensäure  und  indirekt  die  Sauerstoffaufnahme, 
lue  Stiikstoffaussrhe'ulimg  blieb  an  den  Arbeitstagen  dieselbe  wie  in  Kuhe. 
dagegen  stiegen  Kohlensäureausscheidung  und  Sauerstoffaufnahme  ganz 
bedeutend  an.3) 

Die  vermehrte  Sauerstoffaufnahme  und  Kohlensaurcaussi  hei 
düng  ist  auch  durch  das  direkte  Experiment  am  Muskel  selbst  beob- 
achtet worden,  indem  der  Gehalt  dieser  Gase  im  Venenblut  eines  ruhenden 
und  eines  tetanisierten  Muskels  verglichen  wurde.4)  Der  ruhende  Muskel 
nimmt  aus  dem  Blute  mehr  Sauerstoff  auf  als  er  in  der  Kohlensäure  wieder  an 
dieses  abgibt.  Offenbar  halt  die  Muskelzelle  in  irgend  einer  Form  Sauerstoff 
zurück  Man  kann  direkt  von  einer  Sauerstoffaufspeicherung  sprechen.  Diese 
rstoffineiigen  kommen  bei  angestrengter  Arbeit  wieder  zum  Vorschein, 
ii  dann  der  Muskel  mehr  Sauerstoff  in  Form  von  Kohlensäure  an 
das  Wut  abgibt,  als  er  aus  dem  Mute-  bezieht.  Zu  gleicher  Zeit  entzieht 
tu«  h  der  Muskel  dem  Blute  viel  energischer  den  Sauerstoff  als  in  der 
Ruhe,  denn  das  venöse  Blut  enthält  während  der  Arbeit  weniger  Sauer- 
stoff und  mehr  Kohleusäure  als  das  des  ruhenden  Muskels.  Dali  offenbar 
nicht  nur  Oxydations-,  sondern  auch  Spaltungsprozesse  als  Quelle  der 
Muskelkraft  dienen  können,  werden  wir  später  sehen. 

Wir  müssen   nun  die  Krage   beantworten,   in   welcher  Art   das  Gry 
kogen  abgebaut  und    in  welcher  Weise  es  bei  der  Muskelarbeit  verwendet 
wird.  Ferner  interessiert  uns  die  Frage,  in  welchem  Zusammenhange  das 
größte  Reservedepot  für  Gly kogen,  nämlich  dasI/eberglykogen,zum  Verbräm  h 
der  Mn>kein  an  Kohlehydraten  stellt   Diu  Glykogen  wird  nach  allen  bis- 

•)  O.  Kellner:   I..u.,Un  i,.  -h.  .laln  I.ii.-Iipi  .  M.   Till     1S71I   u,m   tt.  051.    1880. 

»)  Vott:  I..  c.  ZaHsehr.  f.  Hol.  2.  BOT.  188.  1800. 

')  Die«  war  schon  Lacoisitr  bekannt:  Segmn  und  Lavoisirr:  Premier  memoire 
ia  Inspiration  des  animaux.  Mt:m.  de  l'acad.  des  Science*.  688  und  1596.  1789.  — 
\\'l.  an  neueren  Versuchen  in  dltiOT  RMltOSg:  R  '/.untz,  ./.  Frentzel  und  W.  Lotlr. 
Obn  die  Bedeutung  der  verschiedenen  Nährstoffe  alB  Krzeugcr  der  Muskelkraft:  Arcbir 
f  r Anat.  undi  Physiologie.  541.  1894.  C.  Spick:  1  btt  dii  Quelle  da  Mnskelkraft.  Khen- 
da  465.  1895.  —  Kla*  Sonden  nnd  li.  Tujerstcdt .  Unters-iichiingen  Uta  ROHjiratiOO  und 
'.eaamtatoffwerhsH  <les  Menschen.  Skand.  Archlr  f.  Physiol.  ß.  181,  1895.  0.  Krum- 
maehtr-  I  her  den  Kuifluli  der  Muskelarbeit  auf  die  Eiweilteersetzung.  Zeitscbr.  l.  Bio), 
33.  117.1896. 

4\  C  Ludwig  and  Sctttkow:  Wiener  Sitsasgibor.  45.  171.  1808.  ZeftMbr.  f.  r.. 
in    17.  106.  1862.        Mau   p.  fWy:  Versuche  über  den  Stoffwechsel  des  Maskeis. 
Archiv  dir  lAnat.  und)  Physiol.  533.  1885. 
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herigen  Erfahrungen  nicht  direkt  oxydiert,  sondern  es  zerfällt  vorher  in 
seine  Baratt -ine.  nämlich  in  Traubenzucker.  Dies  geht  aus  den  Untersuchungen 
von  ./.  Bänke1)  und  O&o  Kaaae*)  direkt  hervor.  Ersterer  untersuchte  bei 
einer  Anzahl  von  Fröschen  den  Zuckergehalt  der  Hinterschenkel,  und  zwar  so, 
dafi  üe  eine  hintere  Extremität  in  Hube  belassen,  die  andere  verlier  ge- 
reizt (Tetanus)  worden  war.  Mehrere  Bestimmungen  ergaben  auf  die 
trockene  Substanz  des  ruhenden  Muskels  berechnet  0*068%  Zucker,  auf 
die  des  tetanisierten  O082°/o-  Die  Vermehrung  an  Zucker  betrug  somit 
beim  letzteren  41%.  Die  Hydrolyse  des  Glykogens  erfolgt  ganz  offenbar, 
wie  bereits  Magendie*)  erkannte,  durch  ein  Ferment,  das  in  seiner  Wirkung 
mit  der  ans  bereits  bekannten  Diastase  übereinstimmt.  Auch  in  der  Leber 
wird  das  aufgespeicherte  Glykogen  in  gleicher  Weise  abgebaut.4)  Hier 
sind  neben  Traubenzucker  auch  die  Zwischenstufen  Dextrin  und  Maltese 
nachgewiesen.  Sie  dürften  wohl  auch  beim  Abbau  des  Glykogens  im  Muskel 
auftreten,  sie  sind  jedoch  in  einwandfreier  Wein  noch  nicht  isoliert 
worden.  Daß  die  Hwlnilyse  des  Glykogens  in  der  Lchcr  nicht  als  direkte 
ZeUtftÜgkeit  aufzufassen  ist,  sondern  durch  ein  von  der  l.eber/.elle  abtrennbares 
Ferment  bewirkt  wird,  hat  bereits  im  Jahre  L873  v.  Wittich*)  klar 
hewiesen.  Kr  zeigte,  dal  M  gelingt,  aus  der  vollständig  blutleeren,  mit 
Alkohol  gehärteten  I.eber  mit  Glyzerin  ein  Ferment  auszuziehen  ,  das 
Glykogen  .-paltet.  Dal  dieses  Fennen!  nicht  den  Blnte,  sondern  der  Leber 

zelle  BOgehOrt,  bewies  v.  WUHch  dadurch,  <lal'i  nach  oft  wiederholtem. 
gründlichem  Auswaschen  der  Leber  immer  wieder  diastatisches  Ferment 
erhalten  morde  Man  kann  auch,  wie  Paoy  nachwies,  Leber  mit  Alkohol 
behandeln,  trocknen  und  dann  beliebig  lange  aufbewahren.  Wird  ein  solche 

Präparat    mit  Wasser   digeriert,   bo  erhalt  mau  immer  wieder   die  Dia- 
stasen Wirkung.  Ge^en    diese  Versuche  llßt  sich  der  Einwand  erheben, 
die  Zuckerbildung  auf  Mikroorganismen  zurückzuführen  ist,  eine  Annahme. 
die    Mich    den    neueren   Erfahrungen    beim    Arbeiten    mit    Organen    und 
Organextrakten  eine  große  Berechtigung  hat.   |  Nun  hat  aber  B. 

i    /   Bmfe;  T«tMUB,  S.  168.  Leipzig  1865. 
5I  oiiv    A'r/v.v.       Beitritte   /in    Physiologie  der    koiiti:* knli-ti   EtabltftU 
Arohiv    l»    SW.    1869. 

*l   Maycndi':  Note   IUI   la    presinco  uormale  du  surre  Jans  le  sang.  Cotupt.  rend. 

de  PAeuL  -i<     Sdenca  23.  189.  I84iv. 

*)  Muieuhu  mi'l  '    türiHf:  l  c    Zoitsehr.  f.  physich  Chemie  2.  416    1878  TO.  — 

/:.   H     i'a>,/:  Tb*  Physiology  o(  Carlxdi  125  u.  132     London   1894.    -    B  Kül: 

und  J.  Vn</rl :  Weicht  Zuel ,i-r  m  t.  n  .m  ttheu  bei  dem  durcli  tierische  Fcnncatc  bewirkten 
tbbftll  der  Stärke  und  dfll  I  H ykogefil  '•   Zeit»  \u .  i   Biol  .11,   108.   L88G 

i!  ittfck:   l  lit>r  das    Leberferment.    lyliujt.r«  Arohiv.  7.  28     1879 
■)   Bezüglich  der  gegenteiligen  Ansicht,  nämlich  daU  die  Zuokerbildung  ans 
kogen  ein  LebensprozuU  «lei  Leberzelle  ist,  vgl.  M.  Fosttr:  Text-book  of  Physiology.  appen- 
dix  b\   Sheridan  Lta,  S.  58.  98.  —  Jfofl  Paton:  Hepatic  Glycogeueais.  Transactions  of    the 
I  SOO.  I8M  ii.  l'l.il.  Transact.  185  11.  233.  1894. 

i   B   SfrftwaH:  DtOtseha  mediz.  Wochenschr.  Nr.  16.  18H8   und    Iber  hm 
tative  Prozesse  iu  den  Gewoben.  Arch.  f.  (Anat.  u.)  Phvshd.  554.  1890  und   llni  /u.ker- 
hildung    und    andere  FvnMutttiOMI]    in    der  Hefe     Zenlralbl.  f.  die  medizin.  WiSMnteh. 
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nachgewiesen ,  daß  die  Zuekei  bildung  auch  in  Chloroformwasser  sich  voll- 
zieht. Da  Chloroform  in  wässeriger  Lösung  jede  Protoplasmawirkung  und 
ferner  die  Wirkung  von  Mikroorganismen  aufhebt,  n  ist  dnrefa  das  ge- 
nannte Experiment  einmal  bewiesen,  daü  die  Zackerbildung  aus  Glykogen 
nicht  auf  dia  Tätigkeit  reo  Bakterien  etc.  tarUckzuftthreo  ist  und  Ferner,  äafi 
ilif  Lebcrzelle  als  so].  In-  nicht  in  Itctracht  kommt,  sondern  die  Hydrolyse 
dei  Glykogens  auf  ein  lösliches  IV-nneiii  zurückzuführen  ist.  ScUküM 
liat  diese  wichtige  Tatsache  durch  foL'cmU'n  Versuch  klargestellt:  Er  ent- 
nahm einem  Kaninchen,  das  17  Stunden  vor  dem  Tode  10//  in  Wasser 
gelösten  Rohrzucker  in  den  Magen  erhalten  hatte,  die  Leber,  die  er  nach 
Entfernung  der  Gallenblase  und  der  grolien  Gallcngänge  zerhackte  und 
Eerrieb.  Gleiche  GewlchtBmengen  Leberbrei  wurden  nun  einmal  direkt  mit. 
Chloroform  wasne  in  eine  I-*l;is<-he  gefüllt,  das  andere  M;il  vorhergekocht  und 
dann  mit  der  gleichen  Menge  Chloroformwasser  versetzt  Nach  68stiindigem 
Inserieren  wurden  in  beiden  Auszügen  Glykogen  und  Zucker  bestimmt. 
Her  Auszug  des  ersteren  Versuches  (ungekochter  Leberhrei)  ergab  reich- 
lich Zucker  und  kein  Glykogen .  während  beim  Kontrollversuch  (gekochte 
Leber)  viel  Glykogen  und  nur  Spuren  von  Zucker  nachgewiesen  werden 
konnten.  Die  quantitative  Bestimmung  ergab  beim  ersten  Versuch  LB'SSo 
Zucker,  beim  «weiten  (Kontrollversuch)  :><">f>y. 

Wie  wir  gesehen  haben,  steht  der  Glykogengehalt  der  Leber  und 
derjenige  der  Muskeln  in  einem  bestimmten  Zusammenhang.  Bei  ange- 
Strengter  Muskelarbeit  sehen  wir  nicht  um  die  Glykogenvorrate  der  Muskeln 
verschwinden,  sondern  in  erster  Linie  diejenigen  der  Leber.  Es  ist  nahe- 
liegend, das  Glvkogendepot  der  Leber  gewissermaßen  als  Zentrale  für  alle 
Glykogeulager  des  Organismus  aufzufassen.  Von  ihnen  aus  werden  alle 
anderen  Vorräte  ergänzt,  her  Transport  des  Leltergh  kugens  erfolgt  auf 
dem  Blntwege,  und  zwar  wird  es  nicht  als  solches,  sondern,  wie  wir  gesehen 
haben,  in  Form  von  Traubenzucker  fortgeführt.  Nun  zeigt  der  Organismus 
t  im  Hunger  das  Bestreben,  den  Zuckergehalt  des  lilut es  auffallend  konstant 
zu  halten  Werden  nun  die  Glykogenvorrate  der  Muskeln  aufgebraucht,  so 
werden  die  Muskelzellen  das  Bestreben  haben,  aus  dem  Zucker  des  Blutes 
ihre  Vorräte  zu  ergänzen.  Mithin  muTtte  das  Blut  an  Zucker  verarmen.  Dies 
wird  nun  dadurch  vermieden,  dal  fortwährend  in  dem  MaLe,  in  dem  Zurl.i  1 
aii.v  dem  Blute  verschwindet,  von  der  Leber  Glykogen  abgebaut  und  an  dieses 
Traubenzucker  abgegeben  wird.1)  Es  ist  angegeben  worden,  daß  auch  höhere 


H    Mi    ia  »7.  1888.  -  Vgl.  auch  Otto  Nbsm:  Rustocker  Ztg.  Nr.  106.  1889,   ferner 
attmnki:  Zeitschrift  l  klin.Mc>l  - .',«>  ihsh  um!  Kleinen  Mitteilungen  physiol  •oben 
Inhalt««.  (Kotif  Ibei   dai  di  Ferment  der  Leber.)   fyWgtn  AxeUv.   ö<> 

M     -    Ferner :  Arthua  nnd  Hub»  l'h\ siol.  651.  IH'.U. 

'1  Dk  Annahme   tob  ./.  Dk  /urkcrbilduiig  im  Tierkörner,    ihr  Umfang 

iin-  Bedeattmf.  Berlin  18UO,  und  stmiieu  übel  Btoihreeheel  im  Xjtfktopej    Berlin 

1887  1   Blutzucker  rom  N;<l  nmgseiweiß  stamme,   das  Loberghkngen   dagegen 

wahracheinli-li  fa  r'ptthiMiing  diene,  isr  nicht  haltbar.  —  Vgl.  /.'.  Hvhm  und  F.  A.  Hoff- 
mann:  Cber  die  postmortale  Zucker  bildung  in  der  Leber.  J'ftüi/ers  Arcbi».  28.  206. 
1880.  —  //  <itr,in!    Cbei   die  postmortale  Zuckeruildung  in  di-r  Leber    l'flihjtr*  Ann. 


Vorleraag  iv. 

.Spaltprodukte  des  Glykogens  direkt  forttransportiert,  werden,  so  Dextrin  und 
Maltose.  Wie  weit  diese  Beobachtungen  richtig  sind,  und  in  welehem  Umfange 
eine  derartige  Pberführung  stattfindet.  l;ilt  sieh  nicht  entscheiden.  Jedenfalls 
haben  sie  viel  an  Bedeutung  verloren,  seitdem  man  weil',  dali  das  Blutserum 
ein  Ferment  enthalt,  das  Glykogen  und  Stärke  in  Traubenzucker  überführt.1) 
Dali  die.  Muskeln  imstande  sind,  aus  Glukose  Glykogen  zu  bilden,  hat  schon 
Kiih  nachgewiesen.  Er  konnte  nach  subkutanen  Zuckerinjektionen  bei  ent- 
leneiten   l'rüschen  Zunahme  des  Muskelglykogens  feststellen.*) 

Dali  ferner  der  Zuckergehalt  des  Blutes  direkt  von  der  Leber 
aMuingig  ist,  geht  daraus  hervor,  dal»  der  Blutzucker  sinkt  und 
schließlich  verschwindet,  wenn  die  Leber  aus  dem  Kreislauf  ausgeschaltet 
wird.*) 

Wahrend  der  Abbau  der  Kohlehydrate  im  Darmkanal,  die  Resorp- 
tion der  Spaltprodukte  und  deren  Schicksal  im  tierischen  Organismus  von 
ihrer  Aufstapelung  als  Glykogen  an  bis  zu  der  wieder  erfolgten  Auf- 
spaltung zu  Traubenzucker  in  den  Grundzügen  klargelegt  ist .  fehlt 
ein  exakter  Einblick  in  die  Art  der  Verbrennung  der  gebildeten  Glukose. 
W  lr  kennen  zwar  die  Endprodukte:  Kohlensaure  und  Wasser,  und 
wissen,  ist  eine  (i\\  ilalion  stattfindet,  unklar  bleibt  jedoch  vorläufig,  über 
Welche  Produkte  die8€  führt  Die  Zerstörung  des  Zuckers  ist.  von  LSpine*)  u.a. 
auf  das  Vorhandensein  eines  gl  u  koly  tisch  en  Fermentes  im  Blut  und  in  denGe- 
weben  zurückgeführt  worden.  Schon  ( laude  Bt  >  nord  i  war  es  bekannt,  dal«  der 
Zuckergehalt  des  Blutes  beim  Stehen  allmählich  abnimmt.  In  neuerer 
Zeit  sind  in  fast  allen  Organen  derartig  wirkende  Fermente  nachgewiesen 


41.  .'.14.  1887.  —  S.  Caiazzfim:  l'ber  die  Zuckcrbilduug  in  der  lieber.  Archiv  f.  (Amt. 
und)  Ph\si..l.  ;,8U.  1H98. 

•l  .V.  Mal:  Cber  die  diafitatisrhe  Wirkung  des  Hlut-  und  LvmphsenimB.  l'flt 

Arrhir.  KB,  187.  1898  and  Ebenda.  5*.  73.  1898.—  Vgl.  aaan  BSkmmmi  I  bat  dk  ' 
nekeraog  von  BtSrks  dnrata  Klntserum.  Hericht  dir  l »putschen  ehem.  <i<?s.  25.  JiU.si.  1892. 
i  F.  hüh:  Bildet  der  Muskel  selbständig  Glykogen?  tyUgen  Archiv.  24.  04.  1881. 
M   Vgl.  U   a.   Tanyl   und    Vuuyhan    Haricij:     Beitrüge    zur    l'l<    liologfa    «los    Mhit- 

i.i    :.;»!.  1895    —   F.  ir.  ftnj  nd  /.'.  /.  Stau    Tha  iaflnancB 

of   ablation    of    tlic    livor  on    the  Bugar  Contents  of  the  blond.    Journal  of  PbysSnl.  28 
18    —  Minkowski:  (her  den  Eiiiflull  der  Lel'orcxstirpation  auf  deu  Stoffwechsel. 
\i  I    |  otper   I'mIi   ii   Paarmal    81     IL  1886.   —   Fr.  Schenk:  fber  den  Zuckergehalt 
des  Ulmes  nach  Wotantdehnog.  Qftyf«  AriM?.  ">7   I 

'  i  //.  Lt'j/prf:  Sur  In  prfaanei  normale,   dans  Ic  chyle,  d'un  fermont   deatracteur, 

ieit  (  onpt  rand,  d  PAead  des  BdeneeB.  110. 748.1890.  —  K.  Lipom  und  Barral 
le  ponvoii  i«|uo  ihi  >ang  etdoehrit   Ebenda,  lio.  1814.  1880.  —  Bor  la  dastruo- 

tion    du    surre  dann  le  Mag  in    fftro.   KIhmkIh.     112     146     1*91.     —     BOT  l'isoloinoa 
fenuent  gljoorj  ?anir.  Ebenda.  112.    411.  1881.    —    ^ur  le  pouroir  glycolvfi-ino 

dfl  Mag  chez  l'hotnme.  Ebenda.    112.    (504.    1881.    —    Sur  la  detrrniination    exaete  du 

poavofa  •-•iscui\iiin«e  dn  nag  112.  H8.r)   v«l.  auch  1414.  1891.  —  De  la  gljeoly* 

san«:  cirmlant  daaa  les  tissiiH  vivant.  Ebenda.  113.    IIS    1891.   —  Sur  In  >  ilu 

ferment  glyrolytioiie.  Ebenda.  121).   189.   1895.  —  L4pi*4:  Le  fermont  j.'lvi  et  la 

pathogtaie  dn  diabete.  Pnrii  1891.      0.  Waat  und  F.  Fromm:  Bemerkungen  zur  Glyk.- 
,.,..   Aj   hiv.  «3.  203.  1890. 
|  i'Umdt  Bmmard:  Lebens  sur  Ic  diubcio.  Deutsch  tob  Fosner    8    180    1878 
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worden.  Es  ist  schwer  zu  entscheiden,  ob  in  allen  Fällen  eine  HitWxrknfig 
von  Mikroorganismen  aiisgesrlilossen  war.  und  welchen  Anteil  dieser  Abbau 
des  Traubenzuckers  im  lebenden  Gewebe  hat.  Jedenfalls  besteht  vorläufig 
keine  Berechtigung  zur  Annahme,  dal V  die  gesamte  Zuckerzerstörong  auf  das 
genannte  Ferment  zurückzuführen  ist.  In  diesem  Zusammenhang  sei  muh 
auf  die  Arheiten  von  8$akla$al)  UügewiOfiQB.  8tokkuü  hat  aus  den  l'iri- 
BftffetD  der  verschiedensten  Organ«  (Muskeln,  Leber,  Lunge,  rankrea-i 
todl  Füllunü  mit  Alkohol- Athcr  Fermente  gewonnen,  welche  in  sterilisierter 
Zuckerlösuug  ohnt'  Mitwirkung  von  Bakterien  eine  alkoholische  Garung 
bewirkten.  Das  Verhältnis  der  gebildeten  Kohlensäure  und  des  Alkohols 
war  dasselbe  wie  bei  der  durch  Hefezymase  hervorgerufenen  alkoholischen 
Garung.  Der  Abbau  der  Kohlehydrate  bleibt  bei  den  genannten  Produkten 
nicht  stehen,  sondern  führt  unter  Sauerstoff/utritt  zu  Essigsäure  und 
Ameisensäure.  Es  ist  fori&ufüg  BCbwei  Efl  cntM-beiden ,  welche  Bolle  die 
alkoholische  Qftmng  in  lebenden  Organismus  spielt,  und  ob  ihr  über- 
haupt eine  Bedeutung  zukommt.  Jedenfalls  umschließen  9toUataa  lieob- 
aehtungen  die  Möglichkeit  der  Lieferung  von  Spannkräften  ohne  Sauer- 
stoffzufuhr. Daß  der  tierische  Organismus  offenbar  auch  einfache  Spaltungs- 
vorgänge als  Quelle  seiner  Leistungen  benutzt,  zeigen  die  interessanten  Ver- 
suche i»n Baronen  flttgerty  und  Bunge.*)  flevesoMn  wiet  snch,  onfi  ein 
ausgeschnittener  Muskel,  aus  dem  kein  Sauerstoff  mehr  auspumpbar  ist,  in 
einem  sauerstofffreien  Medium  arbeiten  und  Kohlensaure  produzieren  kann. 
Daneben  beobachtete  Hrrmatm  noch  die  Bildum/  einer  SSnre  iMili-hsauie». 
PflÜgw  gelang  es,  einen  Frosch  bei  einer  Temperatur  von  wenigen  Graden 
Über  0°  in  einer  sauerstofffreien  Atmosphäre  86  Stunden  lebensfähig  zu 
erhalten.  Dabei  schied  das  Versuchstier  beträchtliche  Kohlensäuremengen 
ans.  in  liliel.lioli  wiee  G.  ■-.  Bunye  nach,  dal!  der  Spulwurm  der  Kat/e, 
Ascaris  mystax,  4 — f)  Tage  in  vollkommen  sauerstofffreien  Medien  leben 


Ju.'iuf  Stiik-laxa,  Johlt  Jtlinek  nml  Eugen  l'itek  :  Der  anaerobe  Stoff wt-rhsel  iler 
liöborcu  Pflanzen  und  »eine  Beziebiim:  zur  alkoholischen  Qlrong;  Hofmeisters  Meitr.  3 

I   Mint   Die  mtr.uimU-Ul.in-   Alumni:   da "  Zockei Tftfa     /i-itüclir.  f.  Zurkerind.  Böhmens 
27    BS  B    —  Julius  StoklaxH  und  F.  Cmtrnyi  EsoBaraDg  'los  die  anaembe  Aimuinr 

«ler  Zelle  der  l  Pflanzen    und  Tiere    bewirkenden  Bnsymfi.    Beitrage 

zur  Kenntnis  der  aus  iler  Zelle  höher   organisiert» *    Tiere  Htolii 
Bnsyi  d  Deatteben  <  I.  tu  i.f.-il-.-h    36    lofiH.  1003.   —   Juhu.-.  v,,Wa*.i. 

Alk<i  Dg  im  Tiernrgaabnnin  and  die  hallerang  e^rnngaerrtjender  Ensjmi 

am  Tiergewebco.    Pßügtra  Archiv.    101    311.  TJ04.    —    Beitrags  eor  Etuntnil  der  ans 
der  .  er  organisiertet  Tiere    isolierten    .■irungserregeiiden  Enzyme.  Zeniialbl.  ftlr 

IM.\»iol.    17    466.   1906.    —    l'ber  Kohleiiydratverlrreannng    im    tierischen    Organa) 
I    itschaa  rbem.  (ieaellacb.  3s    BÖ4    1905. 

in:   Unterauchoagen  Bbei    den  BtoCCwedud  der  Bfoskelo,  Berlin  1867. 
bei  die  physiologische  Verbiwrannj  In  den  tobenden  Organismen. 

■  ;er*  Archiv."  10    261.    1 

B  ■•:'■  .  i  bei  <la>  Sauerstoffbedfirfnüi  der  Dsoinparaslten.  Zeil  ein   F.nbj 
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und  sich  gleichzeitig  ilulierst  lebhaft  bewegen  kann.  Es  darf  nun  au*  die^-n 
intere>.-riiiten  Versuchen  keinesfalls  geschlossen  werden  ,  d&fl  der  tierische 
OfgaodSBina  seine  Muskelarbeit  etwa  ausschließlich  auf  Kosten  der  dn 
Spaltung  frei  werdenden  Energie  ausführt!  Die  Quantität  der  auf  diese 
Weise  erzeugten  lebendigen  Kraft  wäre  ja  viel  zu  gering.  Andrersrit.- 
ist  es  denkbar,  daß  die  Zelle  durch  einen  teilweisen  Abbau,  d.  h. 
dinvh  Spaltungen  ohne  Sauerstoffaufnahme  und  nachfolgender  Oxydation 
der  gebildeten  Spaltprodukte  die  ihr  zu  Gebote  stehende  lebendige 
Kraft  abstuft,  d.  h.  je  nach  Kedarf  bald  ganz  oder  auch  vorläufig  nur 
teilweise  ausnutzt  So  liefern  100//  Traubenzucker  bei  ihrer  VOUst&D&gea 
Verbrennung  zu  Kohlensaure  und  Wasser  SÖ39  Kalorien  (=  1,674.000  kg  m 
Arbeit).  Bei  der  alkoholischen  Garung,  d.h.  bei  der  Spaltung  von  LOOji 
Traubenzucker  in  Kohlensäure  und  Äthylalkohol  werden  nur  872  Kalorien 
{=   L68.IOOA9/M  Arbeit)  gebildet. 

Bei te  Muskelarbeit  beobachtet  man,  daß  die  sonst  amplmtere  Ke.-ik- 
tiun  des  Muskelgewebes  in  eine  saure  umschlagt.  Diese  Änderung  der  Reaktion 
ist  weiik-vt.  ji-  /um  Teil  auf  die  Bildung  von  Fleisch  m  ilchsfture  zurück- 
zuführen. Man  brachte  ihre  Entstehung  früher  allgemein  in  direkten  Zu- 
sammenhang mit  der  lIinset/nuL'  der  Kohleindi ote.  In  neuerer  Zeit  ist  diese 
Angabe  vielfach  bestritten  worden.  Es  ist  vorläufig  unentschieden,  in  we.lcliei 
lie/ieliuim  die  Milchsäure  zur  Arbeitsleistung  des  Muskels  steht.  Es  ist  möglich, 
dat«  sie  ihre  Entstehung  Spaltungsvorgängen,  welche  durch  ungenügende  Sauei  - 
stoffzufuhr  bedingt  sind,  verdankt.  Andrerseits  ist  es  auch  denkbar,  dal« 
die  gebildete  Milchsäure  mit  der  KohJehydratverbrcimung  im  Muskel  gar 
nicht-  KU  tun  bat.  sondern  sich  vom  Ei\sei!',abbau  herleitet  Wir  werden 
später  sehen,  dal.'  das  Eiwcibspaltprodukt  Alanin  in  naher  Beziehung 
Milchsäure  steht  und  durch  diese  Aminosäure  manches  andere  Abhau- 
produkt der  Proteine.1) 

Die  Holle  der  Kohlehydrate    im   tierischen  Organismus   ist   mit  der 
Lieferung  von  lebendiger  Kraft  als  Quelle  der  Muskelkraft  nicht  erschöpft. 


M  Vgl  u.a.:  Astaaehetrskjt :  i  bei  die SSorebUdong  und  doo  MUchsturtgshsll 
M.i  Lfln  /.-its.-iir.  f .  phyriol.  ciiwiii.-.  I.  S  B87  1880.      ./■  H   Warrm    Über  du  Kinfluü 
des  Tetanus  der  Muskeln  auf    die    ia    ihnen    cntlxaltenou  Siiuren.    l'flügtr.-.  Archiv.  M. 
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1 1 ti n ir  von  Milchsäure  und  Glykogen  in  den  Organen  bei  gestörter  Zirkulation  und 
bei  «Irr  KohlenHäurevertfiftung.  Zeitgcbr.  f.  pliysiol.  Chemie.  15.387.  1891.  -  T.  Aroki ; 
l'ber  die  Bildung  TOB  Milchsäure  und  Ghkose  im  Organismus  bei  öaufrstoffuui- 
((■her  die  Wirkung  ton  Morphium,  Aimlniirit,  Koktin.)  SSeitsebr.  f.  physiol  Chi 
15.                        1891  und  Zeitschr.  f.  phvsioi.  Chemie.  16.  453.  1H92.  —   F 

a    dec   Mitteilung   des    Herrn    T.  Arakt  über  die  Wirkung  des  Saueratoff- 
mangels.  Zeileehr.  f.  phyaiol.  I  bemie.  1!>.  178.  1884  4. 
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Vor  allem  kommen  sie  auch  als  Wärmequelle  in  Betracht.  So  kann  man  den 
Glykogenvorrat  eines  Kaninchens  durch  einfaches  Abkühlen  zum  Ver- 
schwinden bringen.1)  Die  Kohlehydrate  nehmen  ohne  Zweifel  auch  an  den 
Lebensprozessen  der  einzelnen  Zellen  lebhaften  Anteil.  Auch  an  ihrem 
Aufbau  sind  sie  beteiligt.  Einstweilen  wissen  wir  jedoch  über  die  Art  ihres 
Vorkommens  und  ihrer  Bindung  im  Zellkomplex  so  gut  wie  gar  nichts. 
Auf  das  Vorkommen  von  Pentosen,  und  zwar  speziell  der  Xylose  in  den 
Nukleoproteiden  haben  wir  schon  hingewiesen.  Wir  werden  später  sehen, 
dal»  Anzeichen  dafür  vorliegen,  daß  auch  Hexosen  als  Baumaterial  der 
Kernsubstanzen  dienen  können. 


')  E.Killz:  Über  den  Einfluß  der  Abkühlung  auf  den  Glykogengehalt  der  Leber. 
I  rtü'jers  Archiv.  24.  14.  1881. 
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Abbau  und  Aufbau  der  Kohlehydrale  im  tierischen  Organismus. 

Wir  haben  in  der  letzten  Vorlesung  die  wichtige  Tatsache  kennen 
getarnt,  dalJ  das  Blut  unter  den  versrlm-dnisten  physiologischen  Bedingungen 
stets  einen  konstanten  Zuckergehalt  aufweist.  Weder  steigt  derselbe 
bei  kohlehydratreicher  Ernährung,  noch  füllt  er  wesentlich  im  Hunger.  Diese 
Ersrlu-inung  hii'.t  sich  nur  durch  die  Annahmt-  .•nji.cronleni.ln-h  feiner  Re- 
gulationstnerhanisiiicii  erklüreu,  die  einerseits  /wischen  den  Aufstapelungs- 
organcu  des  Zuckers  und  andrerseits  den  Verbrauchsstätten  bestehen  müssen. 
Sobald  aus  irgend  einem  Grunde  der  Zuckergehalt  über  die  Norm  ansteigt 
n  scheint  Zucker  im  Harn.  Dies  kann  /..  B.  eintreten,  wenn  dem  tierischen 
Organismus  auf  einmal  eine  grolle  Menge  Zucker  in  den  DarinkauaJ  ein- 
geführt wird.  Jn  diesem  Fall  vermag  er  diesen  nicht  rasch  genug  dem 
allgemeinen  Stoffwechsel  zu  entziehen  und  ihn  als  Glykogen  resp.  als 
Fett  abzulagern.  Diese  Fähigkeit  ist  eine  beschränkte.')  Man  bezeichnet 
die  Monu'«'  vini  Zucker,  die  ißt  OfgUUSIIHU  Ell  :i -- i n 1 1 ! i ■  •  j«-n  VOtmag,  al.> 
Assimilationsgrenze  und  die  Zuckerausscheidung,  wenn  diese  über- 
schritten wird,  als  alimentäre  Glukosurie.  Diese  Grenze  ist  individuell 
verschieden.  Im  allgemeinen  ist  die  Gefahr  einer  Cberschwemmung  dis 
Blutes  mit  Zucker  bei  normale]-  Ernährungsweise  gering,  weil  unter  ge- 
wöhnlichen Umstünden  die  Hauptmasse  an  Kohlehydraten  in  Form  von  Stärke 
und  Rohrzucker  aufgenommen  wird.  Ein  plötzlicher  Zerfall  dieser  Zucker- 
arten im  Dannkanal  ist  nicht  zu  befürchten,  im  Gegenteil  erfolgt  hier  der 
Abbau  allmählich  von  Stufe  zu  Stufe,  so  daiV  schon  von  hier  aus  eine 
gewiflBG  Regulation    der  Zuckerresorption  gegeben  ist. 

')  Vgl.  Franz  UofnmtUr:  Cbor  Resorption  und  Assimilation  der  Nahm, 
I    ■!    die   AMimilationsgrrtizc   der    Zuckerart«n.    Archiv  f.  experim.  Patli.   und  Pharniak. 
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Die  Assiinilationsgrenze  für  Kohlehydrate  kann  durch  verschiedene 
Momente  stark  herabgesetzt  werden.  Es  gilt  dies  namentlich  für  das  Zen- 
tralorgan des  Kohlchydrat.st<>tf\\<<'hsels,  die  Leber.  Schon  Claude  Bemard1) 
war  es  bekannt,  daß  die  Aufspeicherung  des  Zuckers  in  Form  von  Glykogen 
uml  dessen  Abbau  zu  Traubenzucker,  beides  Funktionen  der  Leberzellen  — 
teils  direkt,  teils  indirekt  —  vom  Nervensystem  abhängig  sind.  Er  bewies 
dies  durch  {tagenden  klassischen,  zurrst  am  Kaninchen  ausgeführten  Ver- 
such. Wird  einem  Kaninchen  eine  bestimmte  Stelle  des  verlängerten  Markes 
verletzt,  so  tritt  nach  kurzer  Zeit  Zucker  im  Harn  auf.  Diese  ßtelk  wird 
nach  oben  durch  den  Ursprung  beider  Nn.  acustici,  unten  durch  eine  Linie, 
welche  die  Austrittsstellen  der  Nn.  vagi  verbindet,  begrenzt.  Der  Versm-h 
wird  so  ausgeführt,  dali  man  nach  lixici  11111/  des  Kaninchens  die  Spitze  des 
Triikarts  in  der  Medianlinie  auf  das  Os  orcipitale  gleich  an  der  l'ro- 
tuberantia  occipitalis  superior  aufsetzt  und  nun  vorsichtig  durchsticht,  bis 
man  auf  die  Pars  basillaris  stößt.  Das  Instrument  durchbohrt  hierbei  die 
Schädeldecke,  das  Kleinhirn  und  die  hinteren  und  mittleren  Strange  des 
verlängerten  Markes.  Schon  1 — 2  Stunden  nach  dieser  Operation  findet 
man  Zucker  im  Harn.  Die  Zuckerausscheidung  dauert  nicht  lange  an.  Ge- 
wöhnlich verschwindet  sie  nach  5—6  Stunden,  selten  dauert  sie  länger.  Bei 
Hunden  erstreckt  sich  diese  Glukosurie  über  längere  Zeit.  I  laud  Bernard 
beobachtete  selbst  während  7  Ta-_'en  Zuckeranssrlieidung.  Der  Zuckergehalt 
des  Barnes  ist.  im  allgemeinen  Dich!  hoch.  Seine  Menge  beträgt  gewöhnlich 
2—.".'  i  Clnu/It  fimiitn/  gibt  bereits  als  Ursache  der  Zuckerausscheidung 
eine  Vermehrung  des  Blutzuckers  an.  Statt  der  Üblichen  nl- 0*3 
fand  er  über  0*8%.  Der  Zuckerstich,  wie  die  geschilderte  Operation 
genannt   wird,  gelingt  auch  hei   Vögeln3)  um!   Fröschen.1) 

Von  größter  Bedeutung  für  die  ganze  Auffassung  dieser  Art  von 
Glukosurie  war  eine  Beobachtung  von  F.  II'.  Dock**)  Kr  fand,  daß  der 
Zuck«T>!icli  nur  dann  gelang,  wenn  er  wohlgenährte  Tiere  verwandte,  d.  h. 
«olehe,  welche  einen  Glykogenvorrat  besal'en,  dagegen  versagte  die  Ope- 
ration ganzlich,  wenn  er  Hungertiere  zu  den  Versuchen  benutzte.  A 
kam  zu  demselben  Resultate.  Er  zeigte  ganz  eindeutig,  dal',  der  Krfolg  des 
ZöCkerstiches  aiisschlielilich  vom  l\riialiriin<j>/ii^tainle  dei  \  n  siichstiere  ab- 
hängig ist.  Immer  findet  man  bei  der  Sektion  der  einige  Zeit  nach  demZueker- 
Btich  getöteten  Versuchstiere,  daü  die  Leber  glykogenfrei  geworden  ist. 
Daü  die  Leber  die  Eigenschaft,  Zucker  in  Form  von  Glykogen  aufzuspeichern, 
verloren  hat,  geht  auch  aus  folgender  Beobachtung  hervor.  Wird  einem 
normalen, durch  Hunger  möglichst  glykogenfrei  gemachten  Tieie  eine  Trauben- 


►  Claude  Kernard:  Le\oDh  (Tours  du  somestre  d'hiverl  IHM— 5"i.  S.  2H9. 

i  Wdon.  UiaMta.  Diel oairo  de  PUybk.I.  4   Bl?. 

i  M.  Bernhardt:  [  ber  deu  Zuckersticb  bei  Vögeln.  Virchowa  Arduv.  öii    J07 

■    sv/.//.  I  nii  t  n.  iiini  « ii  Qber  die  Ziirkcrbildiing.  Wlirzburg.  18T>9. 
■J  i.  W  Doofe;   l  bor  die  Ulykogenbildung  in   der  l.ebor  und  ihre   lieziehm 

rr«  Archir.  5.  6*i  I.   1872. 
')  II.  Suunyu;  Beitrüge  zur  Lehre  vom  Dishet.  Anl.i,   I !.  txperiB.  Palb 
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zuckerlösung  in  die  Mesenterialvene  eingeführt,  so  erscheinen  nur  geringe 
Mengen  Zocket  im  Harn.  Wird  derselbe  Versuch  mit  einem  Tiere,  an 
dem  der  Zuckerst  ich  ausgeführt  worden  ist.  aiiLr*-ste  llt ,  so  tritt  nach  der 
Injektion  des  Zuckers  bald  eine  starke  Glukosurie  auf. ') 

Es  fragt  sich  nun,  in  welchem  Zusammenhang  der  Zurkerstich  und 
/uckerüberschweroinung  des  Organismus  stehen,  ('himl,  lUnmrd  bewies 
durch  den  folgenden  Versuch,  daß  die  Nn.  vagi  hierbei  eine  Rolle  spielen.1) 
Wird  nämlich  nach  deren  Durrhschneidung  am  Halse  der  Zuckerstich  aus- 
geführt ,  so  ist  er  ebenso  wirksam,  wie  wenn  die  Nn.  vagi  intakt  waren. 
Heizt  man  den  peripheren  Stumpf  des  N.  vagus,  so  beobachtet  man  keine 
Glukosurie.  Sie  tritt  jedoch  alsbald  auf,  wenn  das  zentrale,  d.  h.  das  mit  der 
Medulla  oblongata  zusammenhangende  Ende  gereizt  Wird.  Bei  einem  Bold 
Versuche  konnte  Claudt  Barnard  (tarda  die  Sektion  nachweisen,  dal.»  der 
ganze  Körper  des  Versuchstieres  mit  Zucker  überschwemmt  war.  Am 
meisten  Zucker  fand  er  in  den  Lebervenen.  Claude  Bernard  wies  ferner 
nach,  dai'i  dir  Durchsehneidung  der  Nu.  v:  1.1:1  am  Halse  die  Leber  in  der 
Folge  zuckerfrei  macht.  Er  RChtieJM  aus  all  diesen  Versuchen,  dali  in  der 
Medulla  oblongata  ein  Zentrum  zur  Regulation  des  Zuckerumsatzes 
in  der  Leber  vorhanden  ist.  Die  Vermittlung,  d.  h.  die  Heizleitung,  be- 
sorgt der  N.  vagus.  Die  Zuckerbildung  nach  Reizung  des  zentralen  Vagus- 
ütompfes  F; l t '. t  Oloudi  Bernard  als  einen  reflektorischen  Vorgang  auf3), 
und  /war  sollen  die  Luiigenäste  des  Vagus  die  auf  das  Ziickerzentrum 
wirkenden  Fasern  führen ,  denn  nach  Durchschneidung  der  Nn.  vagi  über 
1  <  •  t  -  l.el'ri  11ml  iiiitn  iei  Lunge  zeigte  >i<-li  kein  Kmt'iui'.  aul  die  Zurkei  - 
bildung  der  Leber  mehr. 

Eragt  üfct  nun,  auf  welchem  Wege  das  Zucker/entmin  auf  ilii 
Leber  einen  EinfluU  ausübt.  OtautL  Bernard  durchschnitt  das  Rückenmark 
in  verschiedener  Höhe  unter  der  Medulla  oblongata  und  fand,  daß  die 
leitenden  Bahnen  in  den  oberen  Teilen  des  Rückenmarkes  liegen  müssen 
denn  dessen  Durchschneidung  unter  dem  ersten  Dorsalwirbel  hebt  die 
Einwirkung  des  Zuckerzentrums  auf  die  Zuckerbildung  der  Leber  auf. 
Eine  wichtige  Bestätigung  dieser  Schlußfolgerung  erbrachten   Ö.  <    l) 

Versuche.  Diese  ergaben,  dali  nach  der  Durchsehneidung  beidei  Nn.  vagi 
und  sympafhici  am  Halse  der  Zuekerstich  nocli  wirksam  bleibt.  Nach  der 
Dun-htrennung  der  beiden  Nu.  splanchnici  hat  er  jedoi  h  keinen  Erfolg  mein 
18  letztere  Ergebnis  weist  darauf  hin,  daß  der  Zuckerstich  durch  Inner- 
vation auf  der  l'abn  der  Nn.  splanchnici  auf  den  Kohlehydratumsatz  der 
>er  wirkt. 

Nach  diesen  Ergebnissen  müssen  wir  annehmen,  dal>  die  Ztiekerbildting 
der  Leber  direkt  von  einem  Zentrum  der  Medulla  oblongata  reguliert  wird. 


'i  Vgl.  die  /.u<amniensteUung  von    /'.  l.tnnr:    I»ie   inekBrbÜMnda  Funktion    des 
Nervus  vagus.  Zentmlbl.  I.  PbyMol.  8    BOT.   1894. 

1  Y  ."i  trage  W»   Anat.  und  Physiol.  8    77     1879. 

1  v-i.  B.  /    /7.',-v->.  Du  (tlvkogen.  i.e.  886. 
'1  ' :  KtUiar  e  rar  Au-.r.  du  |  Pbjstol,  4.  138. 
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DieNn.vagi  leiten  die  zentripetalen  Keizc  und  die  Nn.  splanchnici 
vermitteln  die  zentrifugalen.  Wla  vir  spater  bei  der  Besprechung  dei 
Verdauung  und  speziell  der  Abhängigkeit  der  Sekretion  '1er  Verdauungs- 
drüsen  von  bestimmten  Nerveneinflüssen  sehen  werden,  bat  diese  Annahmt« 
uichts  Auffallendes  an  sich. 

Unentschieden  haben  wir  bis  jetzt  die  Frage  gelassen,  ob  nur  die 
Leber  nach  dein  Zm  kerstieh  den  Zucker  abgibt,  oder  aber,  ob  der  im 
Harn  auftretende  Zucker  auch  anderen  Organen  entstammt.  Durch  die 
Versuche  von  Mao**)  und  Moni.:  s, -hiß '■)  ist  bewiesen.  daß  nur  die 
/uckeibildung  der  Leber  beeinflußt  wird.  Werden  nämlich  die  Gefalle 
der  Leber  unterbunden ,  dann  wird  der  Zuckerstich  unwirksam.  Besonder.« 
schön  zeigen  die  perimente  von  Scln/i.  Ineser  Forscher  erzeugte  bei 

8  gleich  großen  Fröschen  durch  den  Zuckerstich  Glukosurie.  Nach  2— 4*/« 
Stunden  Hei'  sich  Zucker  im  Harn  feststellen  Nun  wurde  allen  \  ei>uchstieren 
die  Leber  bloßgelegt,  aus  der  Bauchwunde  herausgezogen,  und  alle  Gefäße 
dieses  Organs  und  der  Gallengang  mit  einer  Fadenschlinge  umfaßt.  Bei 
vier  Versuchstieren  wurde  die  Fadenschlinge  zugezogen .  bei  den  übrigen 
dagegen  nicht.  Wahrend  nun  bei  den  letzteren  die  Glukosurie  fortdam 
nahm  sie  bei  den  ersteren  mehr  und  mehr  ab  und  nach  :;  Standen  war 
der  Harn  zuckerfrei. 

Unklar  ist  bis  jetzt,  auf  welche  Weise  die  vermehrte  Zuekeihildung 
hervorgebracht  wird.  Man  kann  sieh  verschiedene  Vorstellungen  machen. 
Aus  der  ganzen  Art,  wie  das  in  der  Leber  aufgestapelte  Glykogen  plötz- 
lich in  Traubenzucker  umgewandelt  wird,  gewinnt  man  den  Kindrui  k.  al> 
ob  eine  bedeutende  Steigerung  der  normalen  Diastasen  Wirkung  ein- 
Man  kann  an  eine  gesteigerte  Produktion  von  I>iastase,  denken, 
andrerseits  wäre  es  auch  denkbar,  dal'  das  Glykogen  der  Leber  unter 
normalen  Verhältnissen  doch  nicht,  wie  allgemein  angenommen  wird,  ein- 
fach in  den  Lei.  i /eilen  gewissermaßen  als  Fremdkörper  eingelagert  ist. 
sondern  iu  chemischer ,  wenn  auch  lockerer  Verbindung  sieh  vorfindet 
und  daß  in  dem  Mai'e  in  dem  Glykogen  von  der  Leberzelle  abgegeben, 
Ab.  Glykogen  frei  wird,  auch  die  DÜttfanM  mit  ihrer  Wirkung  einsetzt. 
Ihirch  Beeinflussung  der  Leberzellen,  sei  ftfi  durch  den  Zuekerstich,  sei  es 
dunb  andere  Heizungen  des  Zuckerzentrums,  könnte  alles  Glykogen  aus 
der  lockeren  Bindung  gelöst  und  der  Diastase  ausgeliefert  werden,  welche, 
das  Glykogen  gebunden  ist,  keinen  Angriffspunkt  hat.  CftHttfi 
Ji'-rnard  selbst  bezog  die  vermehrte  Zuckerbildung  auf  eine  gesteigert« 
Blutzirkulat ion.  die  durch  eine  Beeinflussung  des  vasomotorischen  Zen- 
trums durch  den  Zuekerstich  bedingt  sein  sollte.  Er  dachte  dabei  an 
die  durch  Heizung  der  Chorda  tympani  mit  der  Steigerung  der  Speichel 
Sekretion  auftretende  Vermehrung  der  Blutzirkulation   in  der  Glandula  suh- 


M  Mooh:  Aren,  f.  w iiiae n schuft  1.  Heilkunde,  l  37. 
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maxillaris.  R.  H>  id*  ähnln  x)  hat  jedoch  bewiesen,  daß  die  vermehrte  Speichel- 
sekretion auch  ohne  Steigerung  der  Blutzirkulation  eintreten  kann,  und 
dal'i  somit  die  Chorda  tympani  offenbar  spezifische  Absonderungsnerven 
t.  In  analoger  Weise  kann  man  sich  vorstellen,  daß  auch  die  Ufa.  splaueh- 
niri  Fasern  führen,  welche  einen  direkten  Einfluß  auf  die  Zuckerbildung' 
der  Leber/eilen  ausüben. 

In  innigem  Zusammenhang;  mit  der  durch  den  Zuckerstich  erzeugten 
«ilukosurie  steht  eine  andere  Beobachtung;.  Wird  nämlich  eine  l°/oige 
Kochsalzlösung2)  in  das  Gefäßsystem  eingebracht,  so  tritt  Glukosurie  auf. 
\n  erden  dagegen  vorher  die  Nn.  splanchnici  durchschnitten .  so  ist  die 
Kochsalzinfusion  unwirksam.  Ganz  gleich  verhält  sich  Morphium.*)  In 
neuerer  Zeit  hat  nun  Martin  IL  Fisther*)  diese  Versuche  in  exakterer  Weise 
in  direkten  Zusammenhang  mit  der  Zuckerstichglukosurie  gebracht.  Zu- 
nächst wies  Fisch»  nach,  daß  statt  der  l/,  molekularen  Kochsalzlösung, 
die  er  Kaninchen  in  Mengen  von  75— 100  cem  pro  Minute  in  die  Blutbahn 
einführte,  auch  Y„mol.  Lösungen  anderer  Natriumsalze.  z.B.  Na  Br,  Na.l. 
NaN():t  verwendet  werden  können,  i  Ferner  zeigte  Fischer  9  daß  offenbar 
keine  dauernde  Schädigung  irgend  eines  Organes  die  Ursache  der  Glukosurie 
bildet,  indem  es  ihm  gelang,  die  durch  die  Kochsalzinfusion  bewirkte  Gluko- 
surie zu  beseitigen,  und  zwar  durch  Caleiumchioridlösung.  Krneute  Infusion 
von  Kochsalzlösung  ruft  dann  wieder  Glukosurie  hervor.  Je  höher  die  Kon- 
zentration der  angewandten  Natriumlösungen  ist,  um  so  rascher  erscheint 
Zucker  im  Harn. 

Fischer  suchte  min  festzustellen,  auf  welche  Gewebe  die  Natriumsal/.c 
in  erster  Linie  einwirken ,  um  die  Glukosurie  hervorzubringen.  Fischer 
erinnerte  sich  dabei  der  Untersuchungen  von  h'iih,  die  den  Nachweis  er- 
bracht hatten,  daß  die  Glukosurie  nur  dann  eintritt,  wenn  die  Nu.  splanchnici 
intakt  sind.  Dur«  («schneidet  man  diese,  so  läßt  sich  durch  Infusion  von 
Natriumlösungen  keine  Zuckerausscheidung  hervorrufen,  auch  wird  eine 
schon  bestehende  Glukosurie  aufgehoben.  Es  lag  nahe,  die  Salzwirkung 
auf  ähnliche  Weise  aufzufassen,  wie  die  durch  die  Nn.  vagi  auf  das  Zucker- 
/entrnm  übermittelten  Reize.  Fischer  suchte  die  Wirkung  des  Kochsalzes 
möglichst  zu  lokalisieren.  Zu  diesem  Zwecke  band  er  Kaninchen  die  Arteria 
axillaris  ab  und  injizierte  die  Kochsalzlösung  in  das  zentrale  Ende  dieser 
Arterie,  so  daß  das  Kochsalz  durch  die  Arteria  vertebralis  direkt  in 
die  Medulla  oblongata  gelangte.  Wurden  die  Salzlösungen  auf  diesem  Wege 


')  liudolf  Hrül.  n)i<nti  t  lipr  die  Wirkung  einiget  Gifte  auf  die  Nerven  d<>r  Glan- 
dula submaxillaris.  lyttigtn  Archiv.  5.  909.  1872  und  Einige  Versuche  an  den  Speichel- 
drüsen. Ebenda.  9.  335.   1  - 

'     E    I '  ■  '■■•. ■■/■  Beitrage  zur  Auat.  u.  Phyriol.  8.  77.  1879. 

»i  Witt»:  BOAttras  Bdtrtg©.  6.  177.  1872. 

Uiariis  II  Fta&en  Weitere  Versuche  über  die  rlervomifung  und  Hemmung 
ron  Glukosurie  bei  Kaiiimbni  farci  Salze.  Jytttgers  Archiv.  106.80.  1904  o  Kr.».  1.  1905. 
—    Vgl.    uueh    l'mversiiN    QJ    I  alifornia    Publications.    Physiologe.   1.  77.  |i  1 
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eingespritzt,  so  erschien  der  Zucker  etwas  früher  und  in  grötterem  Betrage 
im  Urin,  alfl  wenn  dieselbe  Menge  derselben  Sal/liteong  in  ein  peripheres 
■führt  wurde.  Auch  waren  die  auf  ersterera  Wege  erzeugten 
Glukosurien  viel  schwererer  Art  als  die  auf  die  letzter«  Weise  hervorge- 
rufenen und  hielten  auch  länger  an.  Der  Prozentgehalt  des  Urins  an 
/.ucker  stieg  In s  auf  7'3  °/o-  Diese  Versuche  machen  es  wahrscheinlich,  dal'i 
die  eingeführten  Salze  auf  dasselbe  Zentrum  einwirken,  das  durch  den 
Zuckerst  ich  getroffen  wird. 

Wir  kennen  noch  andere  Gifte,  welche  Glukosurie  erzeugen,  so  das 
strvchnin.  Dieses  ist  wirkungslos,  wenn  das  Rückenmark  mit  Ausnahme 
der  obersten  Partien  exstirpiert  wird.  Da  das  Strvchnin  bei  entleberten 
1  n.schcn  keine  Zuckerausscheidung  im  Urin  bewirkt,  so  dürfte  auch  hier 
die  Glukosurie  auf  eine  Störung  der  Leberfunktion  zortti -kzufiiliren  sein. 
M;m  könnte  daran  denken,  daß  die  Zuckerausscheidung  durch  den  Harn 
auf  den  durch  die  St  rychn  in  Vergiftung  erzeugten  Tetanus  zurückzuführen 
ist.  Dali  dies  nicht  der  Fall  ist,  IBM  sich  dadurch  beweisen,  dal'-  mit  grölten 
•■•  hnindosen  vergiftete  Tiere  -  diese  verursachen  keinen  Tetanns,  sondern 
Lähmung  der  motorischen  Nerven  -  ebenfalls  Glukosurie  zeigen,  und 
zwar  ist  diese  noch  stärker,  als  wenn  durch  kleinere  Strychnindosen 
Tetanus  erzeugt  wird.  Diese  letztere  Erscheinung  findet  ihre  Erklärung  am 
ODgazwilligenflifim  in  dem  Umstände,  dal!  während  des  Tetanus  Zucker 
raucht  wird.  Auch  andere  Gifte,  wie  Phosphor,  Arsen,  Uran- 
salze, Sublimat,  Kohlenoxyd  (Leuchtgas),  Amylnitrit,  Curare 
t'hloral,  N'itrobenzol,  Chloroform,  Azetondampf,  Äther  etc. 
iL'en  Glukosurie.  >)  Einstweilen  wissen  wir  über  die  Wirkungsweise 
dieser  ganz  verschiedenartigen  Verbindungen  noch  nichts  Genaueres.  Es 
i-t  nicht  anzunehmen,  daß  alte  denselben  Angriffspunkt  haben. 

besonders  eingehend  ist  die  nach  der  Einführung  des  oben  er- 
wähnten Glukosids,  des  l'hloridzins  (vgl.  S. ;U),  hervorgerufene  Glv- 
kosurie  studiert  worden.-)    Werden  einem  Hunde  pro  Kilogramm  Kbrper- 


')  Vgl.  0.  Lmngmiorff:  Du  \btnm    kräh,  f  [Arndt,  n  I  Pfajniol.  138.  1887. 

—    F.  i-iirlUr:    Dar    Strychnin-Diabetes.    Inaug  -Diss.  Königsberg    1886.    —    T.  Araki: 
Beiträge  zur  Kenntnis  der  Einwirkung  von  Phosphor  und  mvoiger  Saure  uuf  den  tieri 
■eben  Organismus.  Ztitldu    f.  physiol.  Chemie.  17    311.  1893.  —  B,  l.vchx   •  | M      l.pon- 
mentelle  und  Irritin  g«  zur    Physiologie  und   PftUtOlOgte    iIps  (ilvkogena.  Inaug.- 

.  Zürich  1876.  S.86.  —  A.  Stnfl:  (vber  den  Diabetes  nach  der  Kohleno>\datmung. 
Jnaug.-Diss.  Dorpat  1869.  —  Vgl.  auch  Walfhtr  ffirmb:  DlMf  flfa  Mhgüngfla  des 
Anftn-Uiis  der  <JI\ko3iiri':-  und  du  Ki>hlenox\dverKiftiing.  Ar-hiv  f.  i-xperiment.  Path.  u. 
I'barmak.  38  139.  1897.  —  WÜKtüm  lloitnstrin :  (bor  den  EinfluU  der  Nahrung  auf 
die  Zui'kerauBscheidunt.'  bei  der  Kohlenoxydvergifttmg.  Archiv  f.  «■> jh-i imerit.  Paih.  n. 
Pharraak.  40.  363.  1898.    -  Araki:  Die  Vergiftung  mit  Kohlcnoxyd.  Zcitschr.  t  pl. 

.1      lS'.ll  Aruki .    1  Ihm-   dir  i  hemi-rhr-ri  Amin  iiiitjcn    i|.-r  D-l.rnsproZGSSe 

Ige  VDO  Sauerstoffmangel.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  19.  4^J  1894  —  Wl.  du- 
Bemerkungen  von  F.  Hoppf-Srißer  hierzu:  Ebenda  19.  4".''  <:inwit  Urrnanl: 

Lec,ons  sur  lu  diabete  et  la  gheosurie  animale.  Paris  1877  und  Araki:  I.e. 

(  bei  Diabetas  mellitus.  Verbandl.  d.  Kongr.  f.  innere  Modi/in.    I 
u.  1>  nabetes  mellitus.  Zeitschr.  f.  khn.  Medizin.  14.405.  1888  und  16  431 
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gewicht  L — 3y  dir. ms  < ihikosids  eingegeben,  so  tritt  Glukosurie  auf.  Kei 
hungernden  Hunden  findet,  man  schon  nach  Injektionen  von  ()•;> — 2.r»v 
Zucker  in  Harn.  Von  den  Spaltprodukten  des  l'hloridzins  ist  nach  den 
Venoehea  von  Mering,  dem  Entdecker  dieser  Art  der  Glukosurie,  nur 
das  Phloretin  wirksam.  während  Phloroglucin  und  Pliloret  insau  i  «• 
keine  Z 1 1 . ■  k ♦■  r.i 1 1.- sc- he i d u 1 1 ^;   bewirken. 

Bei  den  bis  jetzt  besprochenen  Glukosurien  handelte  es  sich  in  allen 
1  ;:ilcn  um  eine  rberschweninumg  des  Organismus  uml  .-.piv.ii'll  tics  l'.lni'.-- 
mil  Zucker.  Die  Zueker.-iussrlieidung  durch  die  Nim  llt  einen  reguln- 

torischen  Mechanismus  dar.  Durch  Ausscheidung  des  DberschllSB66  sucht 
Im  ( »rganismus  den  normalen  Gehalt  des  Blutes  an  Zucker  wieder  her- 
zustellen. Auch  die  durch  Phlorid/.in  bewirkte  Glukosurie  ist  auf  diese  Art 
erklärt  worden.  Auch  hier  sollte  eine  Hypergluknmie  die  Ursache  dei 
ZuckeraUBBCheidung  sein. ')  Mering  selbst  und  naeh  i lim  viele  Forscher 
konnten  jedoch  keine  Steigerung  des  Zuckergehaltes  des  ISlutes  nach- 
weisen, und  zwar  auch  dann  nicht,  wenn  die  Ureteren  unterbunden  wor- 
den waren.  Eine  Sonderstellung  ist  der  I'hlorid/.inslukosurie  ferner  diir-li 
die  Unter  Leitung  von  0.  Miuhursk-i  durchgefühlten  Untersuchungen  von 
Thiel1)  und  v.  Mering3)  selbst  zugewiesen  worden,  indem  diese 
Forscher  nachwiesen,  daß  entlcherte  Gänse  nach  I'hloridzininjektion  noch 
Zucker  ausschieden ,  wahrend  bei  den  bis  jetzt  betrachteten  Arten  von 
Glukosurie  nur  die  Leber  im  wesentlichen  an  der  Zuckerbildung  betei- 
ligt war. 

\ .' i   nichtige*  aifi  das  Resultat  .ersuche1)  ist  der  schon  er- 

wähnte I  instand,  dafi  eine  irgendwie  beträchtliche  Hyperglukamie  von  den 
inci-t.ii  Beobachtern  nicht  festgestellt  werden  konnte.  Man  hat  aus  dieser 
T.itsache  den  Schiuli  gezogen,  dal!  die  Zmkt  r.m;-M  liciduim  nach  I'hlorid/.in- 
vergiftung  auf  einer  anormalen  Durchlässigkeit  der  Nierenepithelien  für  Zucker 
beruht,  Es  würde  so  das  Mut  fortwährend  an  Zucker  verarmen  und  so  in- 
<litekt  die  Leber  und  vielleicht  auch  die  anderen  Glykogen  speichernden 
Organe  zur  Zuckerabgabe  gezwungen.  Für  die  Annahme,  datf  die  durch 
rhloridzin  bewirkte  Glukosurie  renaler  Natur  ist.  hat  N.  Zunt:')  einen 
Beweis  erbracht,  der  jedoch  nicht  zwingend  ist.  Zuntz  injizierte  mit  einer 


1889.  —  ..'    ■     Vtrtftf  it iit I   <>.  Minkmrsl.i:  l)iabiitpn  mellitus  nach    l'ankreasexstirpatiou. 
Zmlralbl.  f.  kirn.  Med.  10    B88    tflSS         Vgl.  ferner  :  Max  <  'mmr:    l'hlm  id/.in-Diabetc- 

iioim  Frosche.  Zeftachr.  f.  itiui  2»  it...  \-w.\        u«.,  <;■, »■■>■  mal  .i.  murr  PUloifd 
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M  Vgl.  /-•  W.l'art,:  Ün  l'hloridzin  Diabete»  Journal  of  PüyuioL  20.  XIX— XXII. 
1896.  —  S.  Lront:  Gazz.  intertiaz.  ili  med    prat.  \ "ol.  3.  21. 

\ndrea*  Thiel:  Beitrüge  zur  Kenntnis  der  experimentell«  n  Glukosurie.  Inaui»  -Dia*. 
Kteipberg  1887. 

')  J.  v.  Mering:  1.  c.  Zeitsrhr.  f.  klin.  Medizin.  14.  415.  1KHS.  -  Vgl.  auch  ft  .Vi*. - 
kowki  in  Gemeinschaft  mit  A.  Thiel:  fber  experimentelle  Glukosurie  bei  Vögelu.  Archiv 
für  experim.  I'ath    u.  Phanuak    23    L4S    1887. 

')  \^\.  di«-  Kritik  die.ser  Ynrmln-  durch  F..  Pftügtr:  Du  (Glykogen.  I.e.  S.  515  ff. 

*)  A'.  Zuntz:  Zur  Kenntnis  de«  I'hlorid/in-Piab.  •  1'  f.  (Anat.  und)  l'hysio- 
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Sti.hkanide  ein«'   l'hlot  id/inliisung  durch  die   Wand  der  Altena  renalis   m 
den    niut.strom      Es  schied   nun   diejenige  NiQTQ,    «1er    das    ( ilukosid   direkt 
zugeführt  worden  war.  zuerst  Zucker  aus.  Pflügv1)  lullt  es  nicht  für  un- 
möglich, datt  diese  schnellere  ZookerausacheidoDg  durch  Bio«  Spaltung 
I'liloridzin    in   der  Bfotbahn  in  Phlorctin  und  Zocker  hervorgerufen  wird, 

d.  ll.    die   ersle    Ziirkenpirlle    lieferte    in    diesem     1  alle    dtfi    /il'-'elulirle    (llu- 

kosid  selbst.  Es  ist  vorläufig  jianz  unmöglich,  ein  UaTN  Bild  der  l'hloridzin- 
gluk  i   getan.*)    Nur    soviel   i.~f  sicher,    dttQ  die  Verhältnisse  nicht 

BO  einfach  hegen,  als  mau  angenommen  hat.  Vor  allem  ist  hetvoiviihehen. 
auch  Hungertiere  na«  li  l'hlurid/iiieingube  Zucker  ausscheiden,  und  dat» 
immer  wieder  durch  erneute  Dosen  des  Glukosids  von  neuem  Glukosurie 

iiL-r   wird*.),  und  zwar  in  solchem  Matte,  dati  gerade  in  bezug  auf  ffl 
Art    von  Glukosurie  die   Fraise  nach  der  /.uckerhildung  aus  anderen    Vdi 
rangsstoffen  als  aus  Kohlehydraten  in  den   Vordergrund   getreten   ist 

Unsere  Kenntnisse  über  die  Zurkerlnldung  im  tierische]]  OrganiSTOUJ 
haben  durch   die   von  J. *»  Muiuv  und    0.  Minkowski*)    im   Jahre    I 

leckt«  Tatsache,  dal'  hei  Hunden  nach  vollständiger  K.\ -t  i rpa  t  iou 
der  Pankreasdrüse  stets  starke  GtakOBDJie  ;iuliiitt,  eine  bedeutende 
Erweiterung  erfahren.  Ein  sicherer  Erfolg  und  eine  anhaltende  Zuckeraus- 

ddong    ist     nur    dann    zu    erwarten,    wenn    die   Pankreasdrüse     voll 
liir  aus  dem  Körper  entfernt  wird.    Es  genügen  geringe  liest«*  /.unirk- 
gebliehenen  I'ankreasgewehes,  um  die  Glukosurie  zu  verhindern,  rOBpekl 
nach  ein  it  wieder  aufzuheben.    Wie   namentlich   /  oaefage- 

uiexn  hat.  nnteiM-heidet  sich  ein  des  ganzen  Pankreas  beranMM  Tier 

auch    in    seinem    äußeren   Verhalten     sehr    wesentlich    von   einem ,    wenn 
auch  noch    so  kleine  Reste    der  Drflse    I ie atzenden  Versuchstiere.    /'/' 
beobachtete  nach  der  Totalexstirpation   immer  ausnahmslos  in  du  N 
84  Stunden  /mkerausseheidung,    und  zwar  hielt  diese  bis  zum  Tode  un- 
unteiKjorli.a  an.  auch  wenn  keine  Nahrung  gereicht  wurde    Immer  fehlten 
die  muh  partiellen  Exstirpatienen  beobachteten  Symptome,  orte  Polydypel 
Polyphagie  und  Polyurie  entweder  vollständig,  oder  sie  waren  nur  an- 
gedeutet. Die  Znckeransecbeidong  setzt  meist  seht  bald  oaeh  der  Paniert 
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*)  Vgl.  auch  CarlJakcbj:   Ober  kunstlichen  Xirreodiabete».    Archir  fdr  **xjv 
Path.  ii    t'liarui.ik.  15.  818    1895. 

■)   Vgl.  ii.  a.   Lutk:\  ItT  I'nl..rel/in-1'iub.t  f.r.  f.  Bio).  42     Bt.   1901.   - 

Zur  Kenntnis  des  Pblorid<ciu-biabcte*.  Archiv   ttir   I  sptria.  Ptlh    B.    PteOBak. 
47    4H    1902. 

'•  J  i    Utrimg  und  0.  Minkowski:    Diabetea  uirllitiu  nach  Pankrca»ex>tirp.r 
Archir  f.  cjiponnj.  I'atli.  ii.  l'iuinnak.  2*   H71     1  '.       0.  Mtnkartki. 

L'nteraucbungen   Ober   den   biabetro  mcüitiif.   Leipzig  MB. 

I       .,<!  l'nu./f,-     Ob  die    fotalaittiryation    «1**   Pankrea«    mit   Notwendigkeit 
Ihabetes  bedingt.  lyiQgm  Arebii   lciß  ]H|    1906.  •     Vgl    uuh  N    Samdmstfsr: Ob« 
Koljren  der  pirtiellcn  I'unkrea»ea»tirpatiDn  heim  Hunde    "llUdir  I    BW    II    18    1905 

tanMi     lir-    iAf^h»mAm  S-hilderung  d*r  Technik    der  Iftfclefl   Pankr*^uexmirparioa 
hei   i  -irr:  Glykogen.    I.e.  S.  483   (bewrhnrbvu    mn  Pr-l    "    WH 
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exstirpation  ein.  So  beobachteten  //.  Bierry  und  Gatm-Qrv&wska  in  vier 
Veraticheo  die  Zuckerausscheidung  in  folgenden  Zeitintervallen  nach  der 
Operation; 

Gewicht  Baiedv  Ernte 

des  Hundes  Operation  Reduktion 

Nr.  1 LOty        l  Uhr  3  Uhr 

.2 u  ,.  4  5    ,.    85  Min. 

,3 20.  1     „  8    ..     30     .. 

„4 14-3  „  10     ..   30  Min.  8    „     BO     .. 

Zuckeraussrheidung  im  Harn  ist  nach  totaler  Pankreasexstirpation- 
auch  bei  Fröschen1)  und  Vögeln2)  beobachtet  worden.  Weniger  eindeutig 
als  die  Resultate  nach  totaler  Entfernung  der  Pankreasdrüse  sind  die  nach 
partieller.  Bald  wurde  Glukosurie  beobachtet,  bald  nicht.  Es  ist  naheliegend. 
diese  Befunde  dahin  zu  deuten,  dal.  nicht  alle.  Teile  der  Pankreasdrüse 
gleichwertig  sind,  so  dal«  bei  der  einen  Operation  bald  mehr,  bald  weniger 
für  die  Zuckerbildung  in  Betracht  kommendes  Pankrcasgewebe  in  Fortfall 
gekommen  ist.  Zahlreiche,  von  verschiedenen  Forschem  nach  dieser  Rich- 
tung misgefiihrte  Versuche  haben  jedoch  ergehen,  daß  jeder  Teil  des 
Pankreas  den  Zuckergehalt  des  Orgauismus  steigern  und  Glukosurie  her- 
beiführen kann.  Die  Ursache  der  verschiedenen  Resultate  verschiedener 
Autoren  sind  wahrscheinlich  auf  die  angewandten  Operationsmethoden 
/unickzufiibien.  •  i  Minkowski  und  mit  ihm  verschiedene  andere  Forscher, 
so  E.  ll'<fuN  und  ./.  Thtrohks  haben  die  nach  totaler  und  die  nach  par- 
tieller Paukrcasexstirp.it ioii  auftretende  Glukosurie  als  zwei  ganz  verschie- 
dene Störungen  des  Kohlehydratstoffwechsels  aufgefaßt.  Erstere  sollte  eine 
traumatische  \eurose  darstellen,  letztere  dagegen  eine  chemische  Störung 
de*  Zuckerstoffwechsels    bedingen.    Es  ist   wohl    für  die  ganze  Auffassung 

ll  Vfl.  AliUhojf:  Tritt  auch  bei  Kaltblütern  nach  Pnnkreasexstirpation  I)iiibote» 
mellitus  auf  V  Zeitschr.  f.  Biol.  28.  293.  1891  und  With.  }hrett»$:  Die  Bedwttuf  der  Über 
tut  das  Zii8tatii]i'l.nmnii  ii  An     V  mkreaadialioles    Archiv   f.  lAnat.  u)  Phyaiol.  53H.   1NU4 

')  W, Xäutek:    I'ber  den  Diabetes  mellitus  der  Vögel  nach  Pankrcasexatirnation. 
Ar- li.  f.  ixpcrim.  l':Lth.  n.  Pbaimak.  'M.  874     1896  und  l>er  Zuckerverbrauch  im  Diabetes 
in-  da  V  .»gel*  nach  Pankreasexstirpation.  Khenda  80«  219.  1897.  -  7gL  &oeh  u  Jffo 
Ifihmigen    Über  den    Diahetes  mellitus    nach    F.xstirpation    des    Pankreas. 
'ucli    t.  oxperim.  Path.  ii.  Pharmak.  'lt.  S.i.   189S.  —  Bei    Fischen  i  BejlKom    catulus  und 
c&nicula  und  Torpedo  ocellata  und  marmoratat  ist  es  bis  jetzt  nicht  gelangen,  nacb  Pan- 
kreasexstirpati'.m  Zucker  im  Flut  aufzufinden.  Ilm-Iisi  u.iIh  •-cluMulirh  liegt  der  Grnnd  dieses 
Resultates    an  technischen  Schwierigkeiten    du    ZiKkerr.ucli weises ,    denn  weder  ist  nor- 
male: cker  aufgefunden  worden,  noch  ist  es  gelungen,  selbst  zugesetzten  Zucker 
wieder  zu    finden.     Vgl.    V.  lUamare :     Zur   vergleichenden    Physiologie    des     Pankreas. 
Sic   I  ntjili'xstir|uiti«'n   tjai   Pankreas    und   weiteres   ilber  die  Glykidyse  bei 
Selachicrn.   Zentralbl.  f.  Physiol.  1».  545   1905.  —  Vgl.  auch  Mar  GrtflUT  und  .1.  Uitttr: 
l'hloridzin-I  I  im  Huhn  und  Knlnehen.  Zeitschr.  f.  Biol.  28.  459.  1891. 

'>  Vgl.  De  Utnzi  und  Utah-:  l  bor  den  Hiabete»  mellitus  nach  Kxstirpatiou  des 
Pankreas.  Berliner  klin.W  ... <httL  BAI    Kl    '-'■'•   1892.  —  J.  Thiroloh :  Diabete  pan 

■   1892.  —   f.Mrrnni  unil  Diabete«  meltttui  nach  i'ankreasexBtirpatiou. 

8    12.  Leipzig  1KH9.  —  W.  Sani!»tftr>r :    Die  I folgen    der  partiellen  Pankreasexstirj 
beim  Hund.  Zeitachr.  f.  Biol.  31.  "4  und  85.  1894.  —  E.HMon:  Travatix  de  physi..! 
1-150.  Octav.  ris  1898. 
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der  Rolle  der  Pankreasdrüse  bei  der  Zuckerbildung  korrekter,  einen  solchen, 
wenig  begründeten  Unterschied  nicht  aufzustellen,  sondern  die  viel  naher 
liegende  Annahme  zu  machen,  dalj  die  Glukosurien  bei  partieller  und  totaler 
Pankreasexstirpation  eng  zusammenhangen  und  nur  graduelle  Unterschiede 
/eigen.  Andrerseits  darf  nicht  vergessen  werden,  daß  die  Pankreasdrüse, 
wie  alle  Organe,  in  ihrer  ganzen  Funktion  ganz  sicher  von  Nerveneintiüssen 
abhangig  ist,  und  daß  unter  gewissen  Bedingungen  Störungen  und  Ver- 
let mgen  im  Gebiete  der  die  Pankreasdrüse  versorgenden  Nerven  Gluko- 
surie erzeugen  können.  Daß  die  Operation  an  und  für  sich  keine  Zucker- 
aasscheidung bedingt,  ist  oft  gezeigt  worden,  ebensowenig  erzeugt  z.  13. 
I-Astirpation  des  Plexus  xikiris  Glukosurie,  wenigstens  keine  dauernde. 
Bevor  wir  auf  die  Erklärung  der  durch  Pankreasexstirpation  hervorgerufenen 
Störung  im  Kohlehydratstoffwechsel  eingehen,  seien  hier  kurz  die  Erschei- 
nungen geschildert,  welche  der  des  Pankreas  beraubte  Organismus  dar- 
6t  Im  allgemeinen  überleben  Hunde  die  totale  Pankreasexstirpation 
ofcht  lange.  Im  besten  Falle  kann  man  sie  8 — 8  Wochen  am  Leben  er- 
halten. Als  Todesursache  fand  Pfttiger  ausgedehnte  Eiterungen.  Nach  ihm 
>ind  weder  das  Fehlen  des  Pankreas,  noch  die  Glukosurie  die  Ursache  der 
kurzen  Lebensdauer,  sondern  die  durch  den  Zuckergehalt  der  Gewebe  verhin- 
derte Heilung  der  Hautwunden.  Dali  diese  Annahme  richtig  ist,  beweist  der 
I  instand,  dal'  Hunde,  denen  ein  Stück  der  Pankreasdrüse  in  der  Pauch- 
hühle  zurückgelassen  wird,  und  welche  erst  mit  dem  Absterben  dieses 
kes  Glukosurie  aufweisen,  viel  länger  am  Leben  bleiben.  Itei  der  Sek- 
tion eines  derartig  operierten  Hundes  fand  Pflßygr1)  vor  allem  eine  weit- 
gehende Abmagerung.  Die  einzelnen  Organe  wiesen  keine  wesentliche  Er- 
krankung auf.  Vor  allem  war  das  Fettgewebe  geschwunden.  Ein  auffallendes 
Verhalten  zeigte  die  Leber.  Während  alle  Organe  mit  Ausnahme  der  auch 
bei  der  InauitiiMi  ihr  Gewicht  beibehaltenden  Teile,  wie  Gehirn,  Herz  und 
Nieren,  stark  abgenommen  hatten,  hatte  die  Leber  umgekehrt  angenommen. 
Mg  4*77%  des  gesamten  Körpergewi« shtas,  Normalerweise  macht  nach 
F.W.  l'tirtt')  das  Lebergewicht  8*0—  4*7%  des  Körpergewichtes  aus,  nach 
igigem  Hungern  fiel  dieser  Wert  auf  L'5%.  Die  Leber  zeigte  folgende 
/u.-aumiensetzung: 

Trockengehalt  der  frischen  Leber 24  2% 

Fettgehalt  _        2*7% 

der  Trockensubstanz 11 

Wassergehalt  der  frischen  Leber  nach  Abzug   des  Fettes  783% 
Trockensubstaii/  der  frischen  Leber  nach  Abzug  des  Fettes  21" 

Stackstoffgehalt  der  frischen  Leber 

„  trockenen     „       1 8  - 

„  „  nach  Abzug  des  Fettes    14' 

')  Eduard  l'jliujtt  :  Ein   Beitrag  /.nr   Frage  nach  dorn  t.'rsprung  des  im  Tankreu- 
dialiete*  auageseuiedenea  Zuckers.  Archiv.  108.  115.  1. 

I'üil.  Trau»,  for  1800.  B.  äT'.i.  —  Reaearches  uf  the  nature  and  treat- 
ment  of  DbUwtet,  London  1882. 
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Die  Leber  enthielt  00269 ^  Glykogen.    Damit  ist  bewiesen,   dal»  die 
Leber  immer  noch  die  Fähigkeit,  Glykogen  zu  bilden,  bewahrt  hat. 

/'////>#•  hat  auch  die  Muskeln  untersucht  und  ebenso  wie  bei  der 
Leber  Werte  gefunden,  welche  von  den  hei  der  Norm  erhaltenen  nicht 
abweichen.  Auffallend  war  nur  ihr  sehr  hoher  Wassergehalt.  Trotz  dieser 
reinstimmung  der  Zusammensetzung  der  offenbar  im  Kohlehydratstoff- 
wechsel  die  wichtigste  Rolle  spielenden  Organe  der  Leber  und  der  Mus- 
kulatur mit  der  unter  normalen  Verhältnissen  festgestellten,  darf  auf  keinen 
Fall  geschlossen  werden,  daß  nun  tatsächlich  keine  Veränderungen  der 
diese  Gewebe  aufbauenden  Materialien  stattgefunden  haben.  Wie  wir  später 
sehen  werden,  sind  unsere  Methoden  vorläufig  noch  nicht,  fein  genug  und 
unsere  Kenntnisse  der  Zellbestandteile  noch  viel  zu  gering,  um  ili-rartiue 
Fragen  exakt  zu  beantworten.  Wichtig  ist  in  erster  Linie,  daß  die  Lehn 
nach  Pankreasexstirpation  sich,  soweit  wir  dieses  beurteilen  können,  genau 
gleich  verhält,  wie  die  hei  der  Inanition  auf  Kosten  aller  anderen  Gewebe 
honten  lebenswichtigsten  Organe  lebenswichtig,  weil  von  ihrer  Tätig- 
keit Sein  oder  Nichtsein  des  ganzen  Organismus  abhängt  — ,  wie  Gehirn. 
Herz  und  Nieren.  Es  darf  deshalb  geschlossen  werden,  daß  offenbar  während 
der  ganzen  Dauer  der  Glukosurie  die  Leber  nicht  einfach,  wie  man  auch 
annehmen  könnte,  aus  dem  Kohleh\drat.stoff  Wechsel  ausgeschaltet,  sondern 
tm  Gegenteil  ununterbrochen  angestrengt  tätig  ist.  Sie  liefert  die  großen, 
im  Uarn  auftretenden  Zuckermengen,  in  ihr  vollzieht  sich  offenbar  die 
Umprilgung  von  nicht  zur  Kohlehydratgruppe  gehörenden  Stoffen  zu  Zucker, 
wie  wir  spater  sehen  werden. 

Von  großer  Wichtigkeit  ist,  daß  der  Zuckergehalt  des  Blutes  nach 
der  totalen  Pankreasexstirpation  ansteigt,  zugleich  geht  der  Glykoi 
geholt  der  Organe  speziell  der  Leber  stark  zurück.  Es  entsteht  eine  regel- 
rechte Hyperglukämie  und  in  deren  Gefolge  eine  Glukosurie.  Ihre  1  r 
sache  ist  somit  dieselbe  wie  bei  allen  bis  jetzt  beobachteten  Zuckerausschei- 
dungen. Eine  Ausnahme  dürfte  nur  die  Phloridzinglukosurio  machen.  Wir 
kommen  mit  dieser  Feststellung  zu  der  Frage,  durch  welche  Ursache  die 
l!\]i< TL'hikiimie  bedingt  ist  Tatsache  ist,  daü  sie  auftritt,  sobald  di 
kreasdrüse  entfernt  wird,  folglich  ist  der  nächstliegendste  Gedanke,  dal'  daj 
Ausfall  der  Funktionen  dieser  Drüse  die  beobachteten  Störungen  bedingt. 
Zunächst  ist  daran  zu  erinnern,  dal'  die  Pankreasdrüse  eiue  wichtige  Holle 
bei  der  Verdauung  im  Darmkanale  spielt.  Wir  haben  gesehen,  dafl  &61 
Anbau  der  Stärke  im  Darme  im  wesentlichen  durch  die  von  der  Pankreas- 
drüse gelieferte  Diastasc  erfolgt.  Andrerseits  ist  zu  bedenken,  dal!  unter 
dem  Wegfall  der  Pankreasfermente  auch  die  Resorption  und  Assimilation 
der  übrigen  Nahrurigsstoffe  und  damit  der  gesamte  Stoffwechsel  leiden 
null  I  s  ist  aus  diesen  Überlegungen  heraus  in  erster  Linie  die  Frage 
zu  entscheiden,  ob  die  nach  Pankreasexstirpation  beobachtete  Glukosurie 
auf  einen  Fortfall  der  Verdauungsfermente  /tirin  k/utiihren  ist.  Dies  muß 
verneint  werden,  denn  einmal  tritt  nach  Unterbindung  der  Aiisfiihni Um- 
gänge der  Pankreasdrüse  keine  Hyperglukämie  auf.  Ferner  kann  man  den 
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ten  Teil  der  Drüse  entfernen,  und  zwar  gerade  jene  mit  dem  Dann 
zusammenhangenden  Teile,  und  trotzdem  tritt  keine  (Uukosurie  auf,  wenn 
ein  kleines  Stück  Drüsengewebe  im  Körper  zurückgeblieben  ist.  Kinen 
weiteren  Beweis  d.-ili  die  Pankreasglukosurie  nicht,  in  direkten  Zusammen- 
hang mit  der  \crdauung  steht,  ergibt  der  Umstand,  dafl  in i  totaler  Ex- 
-tirpation  der  Drüse  auch  bei  lange  fortgesetztem  Hungern,  d.h.  bei 
leerem  Magen-Darmkanal  Zucker  im  Harn  erscheint.  Ferner  ist  es  Dicht 
gelungen,  durch  Verabreichung  von  Pankreasgewebe  die  bestehende  Glu- 
kosurie zu  beeinflussen.  Interessanter  Weise  ist  bei  partieller  Pankrcas- 
entfernung  wiederholt    eine   starke  Herabsetzung   der  Assimilation- 

uze  für  Zucker  beobachtet  worden.  Dies  äubert  sich  darin,  tlaii  ein 
Versuchstier,  das  keine  Glukosurie  aufweist .  nach  Steigerung  der  Kohle- 
hvd ratzufuhr,  speziell  nach  Eingabe  von  Traubenzucker  plötzlich  Zucker 
im  Harn  ausscheidet. 

\nn  besonderer  Wichtigkeit  ist  der  Umstand,  dato  ein  kleines  Stück 
des  Drüsengewehes  genügt,  um  in  vielen  Fallen  den  ganzen  Knhlehvdrat- 
«toitwerhsel  in  normalen  Bahnen  zu  halten.  Besonders  eklatant  zeigen  diese 
Tatsache  Versuche  von  Mutfcowakij  welche  zugleich  den  klaren,  einwand- 
freien Beweis  erbringen,  daß  nicht  die  ganze  schwere  Operation,  sondern 
t.it.-achlich  ausschlielilich  der  Fortfall  der  Pankreasfunktionen  die  grolle 
rang  des  Kohlebydratetoffwechßelß  erzeugt  Beim  Hunde  ist,  der  unterste 
Teil  des  absteigenden  Astes  des  Pankreas  nicht   mit  dem  Duodenum  ver- 

iisen,  sondern  liegt  frei  im  Mesenterium.  Dieses  Stück  trennte  nun 
Miuloi/ski  so  vom  übrigen  Pankreasgewebe,  dal'  es  im  Zusammenhang 
mit  dem  Mesenterium  blieb  und  seine  Versorgung  mit  Blut  und  Lymph- 
nicht  gestört  wurde.  Dieses  Pankreasstiick  wurde  nun  aus  der 
Bauchhöhle  herausgezogen  und  unter  der  Haut  neben  der  Schnitt- 
wunde eingeheilt.  Nachdem  das  Versuchstier  diese  Operation  überstan 
hatte,  wurde  die  Bauchhöhle  wiederum  geöffnet  und  nun  der  gesamte 
Bett  der  zurückgebliebenen  Drüse  vollständig  entfernt.   Es  blieb  also  nur 

kleine,    unter    dar    Haut  eingeheilte   Stück  der   Pankreasdrüse    Übrig, 
trotzdem  trat   keine  Glukosurie  auf.  Wird  nun  auch  dieser  Teil  des  Pan- 
kreas exstirpiert,  dann  stellt  sich  sofort  Zuckerausscheidung  im  Harn  ein. 
i   Umstand,   dal'«  ein   kleines  Stück  der  Pankreasdrüse   in   vielen 
Fallen  das  Auftreten    der  Hyperglukilmie  und  damit   der  Glukosurie   ver- 

iti  kann,  führt  uns  zu  anderen  Vermutungen.   Es  wäre  denkbar.  <i 
die   Pankreasdrüse  die  Aufgabe  hatte,  in  ahnlicher  Weise  wie  /-.  B.  die 

Leb  bildliche  Stoffe  und  speziell  den  Kohlehydratstoff Wechsel  BtOiend« 

zurückzuhalten.  Fallt  das  Pankreas  weg,  so  treten  diese  Produk- 
hindert  in  die  Blutbahn  über  und  verhindern  nun  den  normalen  Abbau 
Zacken.  Ware  diese  Ansicht  richtig,  dann  mußte  man  aobedingl  n- 
warteu,  dal.  dun  h  Überführung  des  Blutes  eines  an  Glukosurie  nach  Pan- 
kreanexstirpatSoo  leidenden  Hundes  in  den  Urgaiiismoi  eines  gesunden  Tieres 
dasselbe  Krankheitsbild  sich  erzeugen  lieüi  Dies  war  nun.  trii 
und  i  '/durch  den  direkten  Versuch  nachgewiesen  haben,  nicht  der  Fall. 
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Nun  bleibt  zur  Erklärung  der  Pankreasglukosurie  nur  noch  die  An- 
nahmt' übrig,  daß  die  Pankreasdrüse  einen  Stoff  irgend  welcher  Art  pro- 
duzier! ,  der  entweder  direkt  oder  indirekt  den  Kohlehydratstoff wechsol 
in 'cinflui.lt.  An  eiue  Einwirkung  in  dein  Sinne,  dal-  etwa  der  Zucker  des 
Blutes  bei  dessen  Durchströmung  durch  die  Pankreasdrüse  irgend  welche 
Veränderungen  erleidet,  ist  gar  nicht  zu  denken.  Die  Regulation  des  Kohle* 
hulratstofiwecbsels durch  die  Pankrensdi  ii.se muü  indirekt,  erfolgen,  d.li.  das 
Pankreasgewebe  beeinflußt  offenbarin  irgendeiner  Weise  diezuckerhild'-n- 
den  und  zuckerzerstörenden  Organe.  Diese  Ansicht  hat  sich  mehr  und 
mehr  Bahn  gebrochen,  besonders  nachdem  der  einfache  Krkliirungsversuch,  den 
Ltpiin  ')  für  d'u-  Fntstehungsursache  der  Pankreasglukosurie  gegeben  hatte. 
Biet)  als  nicht  haltbar  erwies.  Zdpint  hat,  wie  wir  bereits  erwähnt  haben. 
im  Blut  ein  Ferment  aufgefunden,  das  die  Fähigkeit  hat,  Zucker  zu  zer- 
stören. Dieses  glukol\  tische  Ferment    sollte  nun  die  Pankreasdrüse  bilden. 

•ollte  durch  den  Ductus  ilioraricus  fortwährend  dem  allgemeinen  Kreis- 
lauf zugeführt  und  in  diesem  an  den  weißen  Blutkörperchen  haftend  zir- 
kulieren. Nun  fand  /.•'/>>,><  bei  den  des  Pankreas  berauhten  Tieres  eine 
erhebliche  Verminderung  der  Menge  dieses  Fermentes,  d.  h.  die  zucker- 
.cisti.n-nde  Kraft  des  Blutes  war  erheblich  gesunken.  Somit  wäre  die 
Pankreasglukosurie  einfach  aufzufassen  als  bedingt  durch  den  Wegfall  der 
Bildung  des  glukolvtieehen  Fermentes.  Ldpinaa  Anschauungen  haben  bald 
Widerspruch  erfahren  und  heute  dürften  sie  als  vollständig  erschüttert 
gelten.  Einmal  zeigte  tk  Dominidi -"i,  dali  Tiere,  welche  an  Pankreasglu- 
koenrJe  litten,  keine  Verminderung  der  ZackeraosBCbeidusg  zeigten,  wenn 
man  ihnen  I'fortaderblut  von  normalen  Tieren .  d.h.  also  glukolytißchee  Fer- 
ment im  Sinne  Li  ,>'■"  B,  einspritzte.  Im  Gegenteil,  Bltral  eine  Vermebrung  der 
Glukosurie  auf.  Ferner  fand  ArtktM  i,  dal»  Blut,  das  in  abgebundenen  Q6&J6Q 
gehalten  wird,  keinen  Zucker  zerstört  und  somit  kein  glukoryttschcs  Ferment 
enthält.  OberilaDpI  ist  von  vielen  Seiten  die  Glukolyse  als  postmortale  Kr- 
scheinung    hingestellt    und     ihr     jede     Bedeutung    im     Kohlehydratstoff- 

iisel  des  lebenden  Organismus  rundweg  abgesprochen  worden,  und 
in  der  Tat  lAfll  ^'n-ii  nicht  leugnen,  daü  die  ganze  Lehre  von  der  Gluko- 
lyse im  Blut  und  in  den  Organen  auf  sehr  schwachen  Furien  steht  und 
noch  vielen  Einwänden  zugänglich  ist.  Ldpku  hat  auch  bei  seinem  Kr- 
kliirungsversuch viele  Erscheinungen,  die  nach  der  Pankreascxstirpation  auf- 
treten, völlig  unberücksichtigt  gelassen .   so   die    höchst  wichtige  Tatsache. 

M   It.  Lcpine  und  Darm! .    >nt    ■  j  1 1 « - 1 . i s i .- -   \  iti.itiun-   du   ponvoir  glyCOlytiqae  du  - 
et  sur  un  iiouveau  inodc  de  produetion  experimentale  du   diabete,  (.'ompt.  rend.  del'Acad 
des  Sekoew.    Hfl    789.   1891.  —  Sur  les  Variation»  des  pouvoire  glvcolytique  et  sa. 
iili;uit  da  laug  datfl  l'b;.  perjrhcemie  anphjxiqne,  dans  le   diabete  pbluridyifjue  ei  dans 
le  diabete  de  riiouime.   Bl   Ml   Ol    lncalisatiou  du  fermeiit  gaccharifiant  dann  le  at;runi. 
Ebenda,  113    1014   1891. 

*'»  de  Itomiiricia:  Vereuclio  über  Glukosurie  und  Diabetes  nach  1'  i'i|..rcascxsürpati'>D 
Wiener  med    Wucbeuscbr  43/46.   1898. 

'i  Aritmti  GJ  -lans  le  sang  et  ferment  g1ycolytig.De.  Arrh  de  l'b 

1891  nnd  837.  1892." 
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dali   die  Leber   nach  der   betreffenden    Operation    ilir   Glykogen    verliert. 
Besonders  interessant  ist  in  dieser  Hinsicht  die  Beobachtung  von  M<w<m 
daß  Frösche,  welche,  wie  schon  betont,  nach  Kxstirpation  der  Pankreasdrüse 
Glukosurie  zeigen,  keinen  Zucker  im  Harn  aussein üdflft,  sobald  gleichzeitig 
mit  dem  Pankreas  auch  die  Leber  entfernt  wird. 

Wir  haben  aus  den  Erörterungen  der  letzten  Vorlesung  ersehen,  d  a  ( '►  die 
Jlauptverbraucbsstattcn  des  Zuckers  die  Muskeln  sind.  Ihr  Bedarf  ui 
Kohlehydraten  wird  von  der  Leher  aus  geregelt.  Man  konnte  deshalb 
daran  denken,  daß  die  Funktion  der  Leber  in  irgend  einer  Weise  durch  den 
Wegfall  der  Pankreasdrüse  gestört  sei.  In  der  Leber  wird  der  resorbierte 
Zw  k.  i  EODlchst  in  Form  von  Glykogen  abgelagert.  Es  wäre  nun  denkbar. 
daü  die  Leber  der  des  Pankreas  beraubten  Tieres  den  resorbierten  Zucker 
nicht  mehr  abfangen,  d.h.  nicht  mehr  dem  allgemeinen  Stoffwechsel  entziehen 
kann,  und  dali  auf  diese  Weise  eine  Cberseliwcinmuiig  des  Mutes  mit  Zucker 
zustande  kommt.   Nun  hat   Pfißger,  wie  wir  gesehen  haben,  nachgewiesen, 

die  Leber  auch  nach  lange  dauernder  Glukosurie  immer  noch  Gly- 
kogen bildet.  Ganz  aufgehoben  ist  somit  diese  Fähigkeit  keinesfalls,  h-in  u 
erklärt  die  gemachte  Annahme  nicht  die  Tatsache,  dali  auch  hungernde 
Tiere  Ilyperglukamie  aufweisen.  Letzterer  Umstand  weist  uus  auf  eine 
andere  mögliche  Störung  in  den  Leberfunktionen  hin,  nämlich  auf  den 
bau  des  Glykogens.  Mit  dem  Verbrauch  des  Zuckers  in  den  Muskeln  und 
in  den  anderen  Geweben  geht  Hand  in  Hand  die  Verzuckerung  des  au 
stapelten  Glykogens.  Ein  aul.etst  feiner  Regulation.-meclianisinus  veihiml  1 1 

pHttzliefa  protie  Mengen  von  Glykogen  zerfallen  und  das  Blut  über- 
schwemmt wird.  Dieser  Regulation  sind  wir  schon  einmal  begegnet,  näm- 
lich bei  Besprechung  der  Zurkerstichglukosuric  und  der  nach  Salzinfusioncu 
auftretenden  Zurkcraii.-cheidung  im  Harn.  Wir  haben  damals  gesehen,  dal» 
offenbar  nervöse  Einflüsse  den  Glykogenbestand  der  Leber  in  bestimmten 
Bahnen  halten.  Unerklärt  ist  nur,  wie  der  Abbau  der  (ilykogenvorrilte  ab- 

uft   wird.   Er  erfolgt,  durch  Diasta.seuuirkuii'.'.  Weshalb  nun  die  l'ias; 

doch  offenbar  immer  in  der  Leber  vorhanden  ist.  das  abgelagerte  Gly- 
kogen bald  angreift,  bald  unberührt  laut,  je  nach  dem  Bedarf  des  Or- 
ganismus, ist  rfttseinaft,  so  lange  man  nicht  annimmt,  dal«  entweder  das 
Glykogen  in  einem  Zustand  eich  befindet,  in  dem  es  vom  Ferment  nicht 
angreifbar  ist,  z.  B.  in  irgend  einer,  wenn  auch  Imkeren  Bindung,  oder 
aber,   dali   die  Diastase  erst  im  Momente  ihres  Gebrauches1)  aktiv  wird. 

'i  Mortusf.   I  her  die  Bedeutung  iIpi  Leber  für  dai  Zutandakoanmen  des  I'au- 
kreasdiabetea.  Zeitscor.  f.  klin.  Medizin.  26.  B2&  1891   —   A.Montiuri:  Bor  Kflnportt 
du  f«>i  ilans  1«  prodoction  da  diabete  panereatique.  Arcli.  iulicnncs  de,  Uolfigie  ff.  I 

'i  l'iu   die  Annahme,    tlall  der  Abbau  und  Aufbau  von  (ilikngen  durch  Fermente 
in  ähnlicher  Weise    geregelt    wird,    wie  man  ?..  II.  durch    ein    und  dasselbe  Ferment  je 
nach  den   Konzentration^verhiiltniv-ien  Hydrolyse  oder  Synthesen  hervorrufen  kann     vl'1 
•lüufifr  jede  liehere  Grundlage,  denn  <itü>hi1s»  sind  bei  den  kttrotlichefl  Ver- 
näht betont,  nicht  die  Produkte  entstanden,  die  erwartet  wurden,   eond 
iiomere  \  erhindnngen,  und  anderenteil.«    ist  nirht  bewiesen,    ilali  in    der  lebenden 
«Ierari)t'e  r.»ui  (  lieimker  vorbereitete  Bedingungen  ju  vorkmuuien    Vgl.  Franx  Huimritter: 
ehe  Organisation  dei  Zelk    Priedi    Vieweg  &  Sohn.  BraonsdlveSg  1901 
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Nun  kennen  wir,  wie  wir  später  sehen  werden,  viele  Fermente,  welche  io 
einer  Form  von  den  Zellen  abgeschieden  werden,  in  der  sie  unwirksam  sind  I . 
bedarf  in  diesen  Fälleu  eines  weiteren,  meist  von  einer  ganz  anderen  Zellart 
gelieferten  Stoffes,  um  das  Ferment  wirksam.  ..aktiv  zu  machen.  Gerade  für 
die  Diastare  sind  derartige  Vorgänge  noch  nicht  genügend  bekannt.  Wir 
können  uns  trotzdem  vorstellen,  dali  sie  z.  R.  durch  die  Rindung  mit  irgend 
einem  Stoffe,  z.  B.  mit  dem  Protoplasma  der  Zellen  vorerst  unwirksam  gemacht 
und  erst  im  Momente  ihrer  Verwendung  frei  wird.  Einstweilen  sind  unsere 
Ki'uiitnisse  gerade  in  dieser  Richtung  viel  zu  gering,  um  die  Möglichkeit  einet 
Störung  des  Glykogenahbaus,  resp.  dessen  Regulation  auf  Grund  von  ex- 
perimentellen Daten  zu  diskutieren.  Wir  können  deshalb  nur  auf  dioB 
Möglichkeit  hinweisen  und  an  eine  gewisse  Analogie  der  Pankreasgluko- 
surie  mit  den  früher  besprochenen  Störungen  in  der  Zuckerbildung  (Zucker- 
Bticfa  etc.)  erinnern. 

1  ine  Hyperglukämie  könnte  man  sich  auch  entstanden  denken  durch 
das  Versagen  der  grollen  Zuckerverbrauchsstätten,  nämlich  der  Zuekerzer- 

tmg  durch  die  Muskeln.  Leider  fehlt  uns  jede  exakte  Einsicht  in  die 
Art  des  Zuckerabbaues,  und  damit  zugleich  ein  Einblick  in  die  möglichen 
ii.  In  Analogie  zu  anderen  Prozessen  hat  man  aurli  hier  an  Fer- 
menfwirkung  gedacht,  ein  Begriff,  der  ja  wohl  anwendbar  ist,  denn  in 
letzter  Linie  stehen  wir  ja  doch  direkt  oder  indirekt  vor  der  Protoplasma- 
Wirkung.  In  neuerer  Zeit  hat  namentlich  0L  Oohnhdm*)  an  eine  Störung 
des  Zuckerahbaues  in  den  Mnskeln  gedacht.  Er  zeigte,  dali  unter  hohem 
Druck  aus  Paukreasdrüsen  ausgepreßter  Saft  zugesetzten  Zucker  nicht  zu 
zerstören  vermag.  Andrerseits  wird  Zucker  auch  nicht  von  Muskelprclisaft 
angegriffen.  Brachte  nun  O.Coknheirn  die  Prel'säfte  heider  Organe  zu- 
sammen, dann  trat  sofort  Glukolyse  ein.  <"}u/i/<<»>  erklärt  diesen  Befund 
in  Analogie  zu  Beobachtungen  mit  anderen  Fermenten  so.  d.ili  die  Muskeln 
ein  Ferment  produzieren,  das  inaktiv  ist,  d.  h.  das  an  und  für  sich  Zucker 
nicht   angreifen    kann.    Erst  durch  Zufuhr   eines    von    der    Pankreasdrüse 

i  nierten  Stoffes  durch  die  Blutbahn  wird  das  Muskelferment  aktiviert 
Wir  kämen  so  zu  einer  einfachen  Erklärung  der  Glukosurie  nach  Pankreas- 
exstirpation.  Wir  dürfen  aber  nicht  vergessen,  dali  mit  dieser  Auffassung  nicht 
alle  Erscheinungen  der  Pankreasglukosurie  erklärt  Bind,  80  t.  B.  bleibt  der 
GlykogenBCfawund  der  Leber  auch  durch  diese  Hypothese  unberührt.  An- 
drerseits liegt  kein  Grund  vor,  der  Pankreasdrüse  in  bezog  auf  den  Kohle- 
hydratstoffwechsel eine  einheitliche  Funktion  zuzuweisen.  Es  ist  ja  möglich, 
dal«  sie  die  einzelnen  Orpane  verschieden  beeinflußt,  und  dali  die  in  ihrer 
Funktion   und    ihn-m  Stoffwechsel  gestörten  Organe    wiederum    unter  si-h 


'i  Otto  I  Di«   EohlebydntTWbminmig  in    den  Muskeln  uii'l   ii' 

-elir.  f.  pln.M  1. '  licriiie.  3'J.  336.1903.         I  h 
li.iliniv.-]  brennung    Die  iktffiercmle  Snhstanz    deß  Pankreas.  Ebenda.  42.    101     I 
\  ber  K..h]eli\ilratv.-rl»renrniiijr.  Ebenda.  43.  .'»17    Ullü.  Vgl.  die  von  Hichard  • 

Und    '  Urbfibeaen  Einwände  gegen  die  von  Cohnheim  ausgeführten  Experi- 

mente: Pankreas  und  Glrkolyie.  Hofmtisttr*  beitrage    0        l    348.  1905. 
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i  gegenseitig  sekunder  beeinflussen  und  so  eine  Störung  lawinenartig 
andere  nach  sieh  zieht. 

Fassin  wir  alles  zusammen,  was  wir  Positives  über  die  l'rsachen  der 
Hyperglukäniie  nach  der  Pankreasexsiirpafum  wissen,  so  Uoiiimmi  vir  sagen. 
dalleine  Störung  der  Regulation  des  Zuckerumsatzes  vorliegt,  und  daß 
offenbar  normalerweise  die  Pankreasdrüse  an  die  Blutbahn  einen  Stoff 
abgibt,  der  den  Kohlehydratstoffwechsel  regelt.  Man  bezeichnet  diese  Funk- 
tion der  Pankreasdrüse  im  Gegensat«  zu  der  ihr  sonst  Übertragenen  Bil- 
dung und  Sekretion  der  Verdauungsfennente   —   als  innere  Sekretion. 

Durch  den  Befund  eigenartiger  Zellanhäufungen  in  der  Pankreasdrüse 
durch  Langer  kons*)  ist  die  Frage  zur  Diskussion  gestellt  worden,  ob  die 
Drüse  fiir  ihre  verschiedenartigen  Funktionen  besondere  Zellen  besitzt. 
Diese  Zellformen  —  Langerhannßhß  Inseln  genannt  — ,  die  sich  sehr 
scharf  gegen  die  übrigen  Drüsenzellen  des  Pankreas  abgrenzen  lassen, 
unterscheiden  sich  von  diesen  nicht  nur  durch  ihr  aulieres  Aussehen, 
sondern  vor  allem  dadurch,  da  Li  sie  im  Gegensatz  zu  den  Sekretionszellen 
der  \  enhuungsfermente  in  keiner  Beziehung  zu  den  Ausführungsgängen  der 
Pankreasdrüse  stehen.  In  neuerer  Zeit  haben  V.  Diamare  und  .1.  KvHabko11) 
die  Frage  nach  der  Bedeutung  dieser  Zellen  wieder  aufgenommen.  Sie  be- 
nutzten Pankreasdrüsen  von  Teleostiern.  weil  bei  diesen  Tieren  die  Langer* 
/e/ /»scIic ii  Zellen  relativ  sehr  groß  sind  und  sich  sehr  leicht  ans  dem 
übrigen  l'wikreasgewebe  herauspräparieren  lassen.  Sie  fanden,  daü  nur  den 
gewöhnlichen  Drüsenzellen  <  in  amyiolytisches  Ferment  zukommt,  während  die 
Izellen  die  Fähigkeit  besitzen  sollen,  Traubenzucker  zu  invertieren.  El 
ist  dies  alles,  was  wir  über  die  Langerhanm&BB  Inseln  wissen,  und  es  ist 
Ins  jetzt  noch  unentschieden,  ob  ihnen  die  „innere  Sekretion"4  zu  über- 
tragen ist  oder  nicht.  Wir  werden  bei  der  Besprechung  des  Diabetes  auf 
diesen  Punkt  zurückkommen. 

Veränderungen  der  Pankreasdrüse  hatte  man  schon  vor  der  Ent- 
deckung der  Pankreasglukosurie  beobachtet,  und  zwar  bei  einer  schweren 
Stoff wechselcrkraDkung  des  Menschen,  dem  sog.  Diabetes  mellitus.  Ob- 
wohl wir  mit  der  Besprechung  der  Kr  scheinungen  dieser  pathologischen 
Abartung,  speziell  des  Kohlehydratstoffwcchsels.  das  eigentliche  Gebiet  der 
physiologischen  Chemie  verlassen,  wollen  wir  uns  doch  mit  dem  Diabetes 
mellitus  etwas  eingehender  befassen,  denn  wir  haben  in  dieser  Krank- 
heit gewissermalten  ein  physiologisches,  von  der  Natur  selbst  angestelltes 
Experiment  vor  uns,  das  wohl  berufen  ist,  uns  einen  Einblick  in  den  nor- 
malen Kohlehydratstoff wechsel  zu  verschaffen.  Wir  werden  uns  jedoch  hier 
nur  soweit  mit  den  Erscheinungen  dieser  Erkrankung  befassen,  als  sie  direkt 
oder  auch  indirekt  mit  dem  Kohlehydratstoff  Wechsel  in  Zusammenbang 
stehen,  und  verweisen  bezüglich  der   übrigen   klinischen  Symptome  dieses 


i  1.an<jr>h<i,i,     Beitrflfe  uu   mlkro  Atopischen  Anatomie  der  BauchspeicheM. 
Berlin.   Dias.  1869. 

Oiamart  ud  A.  Kuhabko:   Zur  Frage  nach  der  physiologischen   Bedeutung 
>\i-t   Lnn^rhafnachea  Insel»   im  Pankreas.  Zentralbl.  f.  Phvsiol.  18.  482.  1904. 
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überaus  interessanten  Krankheitsbildes  auf  die  Lehrbücher  der  klinischen 
Medizin. 

Der  Diabetes,  auch  Zuckerharnruhr  genannt,  ist  schon  Hingst  be- 
kannt.')  Schon  die  mittelalterlh .-hen  indischen  und  arabischen  .\izte  wußten, 
daß  die  Krankheit  mit  der  Ausscheidung  eines  süßen  Stoffes  verbunden 
ist.  Es  gelang  jedoch  erst  Thfnord  im  Jahre  1800,  den  SüUstoff  zu  isolieren, 
der  dann  lKlä  von  i'hevreul  kristallisiert  und  von  Bouchardat*)  und 
■tot 3)  mit  Traubenzucker  identifiziert  wurde. 

Als  Ursache  der  Glukosurie  ist  auch  hier  schon  längst  eine  sehr  be- 
trachtliche Hyperglukämie  erkannt  worden.  Auch  diese  bildet  natürlich  nicht 
das  Wesen  der  Krankheit.  Sie  ist  nur  eines  der  mannigfaltigen  Symptome 
des  gesamten  Krankheitsbildes.  Sie  kann  recht  verschiedene  Ursachen  haben 
und  nach  allem,  was  wir  jetzt  über  den  Diabetes  wissen,  unterliegt  es 
keinem  Zweifel  mehr,  daß  die  Zuckerharnruhr  keine  einheitlii  he  Krank- 
heit darstellt,  sondern  daß  vielmehr  im  Gegenteil  die  Hyperglukämie 
respektive  die  Glukosurie  —  das  auffallendste,  weil  am  leichtesten  er- 
kennbare Symptom  —  durch  die  verschiedenartigsten  pathologischen  Pro- 
zesse hervorgerufen  wird.  Aus  diesem  Grunde  wäre  es  ganz  verkehrt,  nach 
einer  einheitlichen  Ursache  der  Hyperglukämie  zu  suchen.  Die  Störung 
des  Kohlehydratstoffwechsels  ist  iu  den  einzelnen  Fallen  eine  verschiedene. 

Man    unterscheidet    leichte    und    schwere    Formen    von   Dialn 
Man    kennt    Fälle    von    Zuckerhamrubr,   bei    denen    nur    nach    Genuß 
von  Stärkemehl  oder  von  Glukose  Zucker   in  den  Harn  übertritt.   Erfolgt 
die  Ernftbnmg    nur   mit  Fleisch  und  Fett,   dann  ist    keine  Glukosurh 
beobachten.  Diese  leichten  Formen  zeigen  alle  Übergänge  zur  alimentären 
(ilnkosurie  und    lassen    eine   bedeutend    herabgesetzte    Assimilatioiisgr'- 
für  Kohlehydrate  vermuten.  In  vielen  Fällen  tritt  überhaupt  nur  Zucker  in 
den  Harn  über,   wenn   nüchtern  Kohlehydrate   genossen  werden.  Oft   ge- 
nügt   Muskelarbeit,    um    die  Zurkerausscheidung   anfzuhehen.    In   ainl- 
Fällen  hält  die  Glukosurie  nur  so  lauge  an,  als  die  Resorption  von  Zucker 
im  Darme   dauert.   Als  Ursache  dieser  Arten   von  Diabetes    fallt  man  all- 
gemein eine  Schwächung  der  Leberfunktionen  auf.  Die  Leber  ist  oße&bai 
nicht   imstande,    den  ihr  zugefiihrten  Zucker    rasch    zu  Glykogen    zu    ver- 
arbeiten. Sie  hißt  Zucker  in  größerem  Umfang  in  den  allgemeinen  Ki er- 
lauf übertreten.  Es  entsteht  eine  Hyperglukämie,  du-   aa <\<   einiger  Zeit 
durch  die  Tätigkeit   der  Nieren  beseitigt  wird,  um  wieder  aufs  ueue  auf- 
zutreten,  sobald    durch    eine    erneute    Naluungszufuhr    eine    neue    fber- 


i  ffgl.  Mam  Saloman  i  Oocbiclite  &r  Glukosurie  von  Hippokratcv  bis  zum  Anfang 
lies    19.  Jahrhundert».    Deutsch»-:    Aivhr,     i.  klin     M. -ü/m.  8.  489     1871   und 
0:  <■    l.ippiii-inn  ■   Zur    OnobJohte    dM    d -luetischen   Zuckers.    Chemiker  •  Zeltnnj     -'■> 
1197.  t90ö. 

s>  UoucAai-i/fit :  NonvaDeB  vtchwckei  rar  la  natnre  et  1<>  truitement  de  la  maladic 
codii'  !i<iin  ii-  Diabete.  Couipt.  read,  de  l  Ai md  dei  Science     0.  '■'■'■'■•    1^38. 

*>  IVl,,;!     1;.!  lni   itos  sur  la  naturo  et  les  projirirt^s  clini«|iies  dM  SUCH 
rend  de  l'Acad.  des  Seiencos.  7.   106.  1888 
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schwemmung  des  Blutes  mit  Zucker  stattfindet.  Man  hat  gegen  diese  Erklärung 
eingewandt,  dai>  die  Leber  die  schwersten  Veränderungen  zeigen  kann, 
ohne  dalj  Zucker  im  Urin  gefunden  wird.  Dieser  Einwand  ist  nicht  stich- 
haltig. Wir  wissen,  daß  die  Leber  eine  große  Zahl  von  Funktionen  ausführt 
von  denen  jede  bis  zu  einem  gewissen  Grade  unabhängig  von  den  anderen  ist 
iiinl  für  sich  allein  gestört  sein  kann.  60  braucht  dicht  jede  Erkrankung 
der  Leber  gerade  die  den  KohLchydratstoffwech.se!  regulierenden  Teile  der 
Zellen  zu  treffen.  Natürlich  kann  die  Herabsetzung  der  Assimilationsfähig- 
keit der  Leber  die  raannnigfachsten  Gründe  haben.  Es  kann  sich  um  eine 
allgemeine  Herabsetzung  der  Leistungsfähigkeit  der  Leberzellen  handeln. 
So  beobachtet  man  Glukosurie  hei  körperlich  sehr  herabgekommenen  Per- 
sonen. Vielleicht  gehört  in  die  Kategorie  dieser  Diahetesformen  die  von 
Hofmeister ')  festgestellte  Tatsache,  dafl  Hunde  nach  länger  dauernder 
Nahrungsentziehung  Zucker  im  Harne  ausscheiden.  Es  ist  nicht  ausge- 
m  blossen,  ja  sogar  sehr  wahrscheinlich,  dal»  viele  dieser  leichten  Diabel 
formen  eine  ähnliche  Grundlage  haben,  wie  die  nach  dem  Zuckerstich  etc.  auf- 
tretenden Glukosurien.  Ein  Gegensatz  besteht  nur  insofern,  als  wir  bei  letzterein 
einen  Einzelreiz,  beim  Diabetes  dagegen  offenbar  eine  dauernde  Erregung 
des  Zuckerzentruras  uns  vorzustellen  haben.  Daraufhin  weist  der  Umstand, 
dau*  viele  dieser  Kranken  neuropathisch  schwer  belastet  sind. 

Von  diesen  leichten  Formen  von  Diabetes  zu  den  schweren  existieren, 
wie  schon  betont,  alle  Abstufungen  und  nicht  selten  gehen  erstere  in  letztere 
über.  Während  jedoch  erstere  nach  dem  ganzen  Krankheitsbihle  einen 
mehr  gutartigen  Charakter  aufweist  und  nach  dem  ganzen  Auftreten  und 
dem  Gesamtbild,  das  der  betroffene  Organismus  -  -  meistens  ältere  Indi- 
viduen —  darbietet,  uns  wohl  verständlich  erscheint,  überraschen  uns 
schweren  Falle  durch  ihren  im  ganzen  mehr  bösartigen  Verlauf.  Wie  schwer 
die  Störung  des  Kohlehydratstoffwecbsels  ist,  zeigt  der  Umstand,  daß  die 
/uckerausscheidung  im  Urin  auch  dann  fortdauert,  wenn  die  Kohtehydrat- 
zufuhr  aufhört   und  z.  B,  nur  Fleisch  und   Fett   verabreicht  werden. 

trachten  wir  nun  das  Hauptsymptom  des  Diabetes,  die  Byper- 
glukämie.  Wie  entsteht  sie?  Es  sind  a  priori  zwei  Möglichkeiten  denkbar. 
Einmal  könnte  mehr  Zucker  gebildet  werden  als  in  der  Norm,  und  zweitens 
iH  die  Möglichkeit  vorhanden,  daß  der  normalerweise  gebildete  Zucker 
nicht  verbrannt  werden  kann,  und  deshalb  in  den  Geweben  unbenutzt  liegen 
bleibt  nuil  schließlich  als  unbrauchbares  Material  durch  die  Nieren  aus 
dem  Organismus  entfernt  wird.  Eigentlich  ist  nur  letztere  Vorstellung  be- 
gründet, denn  wir  können  uns  wohl  denken,  dal!  vorübergehend  eine  ver- 
mehrte Zuckeibildung  z.B.  aus  Fett,  vielleicht  aus  Kmvn',,  eintreten  kann, 
wir  können  BDI  abei  nicht  vorstellen,  dafl  dies  dauernd  der  Fall  sein  soll. 
\ui  ardem  Sprichl  die  ganze  Erfahrung  am  Krankenbette  dagegen.  Diabe, 
kranke  vertragen  Fett  und  Eiweiß  ganz  gut.  Es  kann  mit  ihrer  Hilfe  unter 
Weglassang  der  Kohlehydrate  die  Zuckerausscheidung  im  Harn  stark  herab- 

tlaOntivtcr.  l'bcr  den  Huugerdiabotes.  Archiv  f.  expWUO    l'atli  11.  Pha 
2S.  8».  1890. ' 
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gedrückt  werden.  Andrerseits  sehen  wir  die  Glukosurie  sofort  ansteigen, 
wenn  wir  Kohlehydrate  zufuhren.  Wir  kommen  in  den  schweren  Fallen  von 
Diabetes  mit  der  Vorstellung,  daU  die  Leber  ihre  Funktion,  Zucker  auf- 
zuspeichern, eingebüßt  hat,  nicht  aus.  Die  Zuckerausscheidung  ist  bei  diesen 
Formen  nicht  an  die  Nahrungsaufnahme  gebunden.  Sie  ist  auch  im  Hunger 
verbanden  und  dauert  fort,  wenn  längst  alle  Kohlehydrate  der  Nahrung 
den  Darmkanal  verlassen  haben. 

Dal',  die  Leber  des  Diabetikers  tatsächlich  ihre  Fähigkeit,  Zucker  in 
Form  von  Glykogen  aufzuspeichern,  nicht  verloren  hat,  ergab  der  wieder- 
holte Befund  von  Glykogen  in  der  Leber  von  schweren  Diabetikern.1) 
Cbrigenfl  ist  dieser  Befund  nicht  einheitlich.  Bald  findet  man  Glykogen, 
bald  trifft  man  auf  Fälle,  deren  Leber  keine  Spur  dieses  Polysaccharids 
aufweist.  Es  ist  dies  nicht  weiter  auffallend,  wenn  wir  uns  daran  erinnern, 
daß  der  Name  Diabetes  eine  große  Zahl  ganz  verschiedenartiger  Erkran- 
kungen umfallt,  die  sich  alle  in  dem  einen  Symptom  der  Hvperglukamie 
treffen. 

Wir  wollen  an  dieser  Stelle  die  Antwort  auf  die  naheliegende  Frage, 
ob  der  Diabetes  nicht  seine  volle  Erklärung  durch  die  Annahme  ei 
PankreaserkrankuDg  findet,  geben.  In  der  Tat  ist  es  verlockend,  den  Dia- 
betes mit  der  nach  Pankreasexstirpation  auftretenden  Glukosurie  zu  ver- 
gleichen. Man  hat  auch  wiederiknü  Ei kr.-inkiin^eii  dex  Pankreasdrüse  ge- 
funden, und  es  ist  kein  Zweifel,  daß  es  Diabetesformen  gibt,  welche  ihren 
Ausgangspunkt  in  einer  Störung  der  Funktionen  der  Pankreasdrüse  nehmen. 
Man  hat  in  neuerer  Zeit  besonders  auf  die  Lnnyerhansschen  Inseln  lokali- 
sierte Veränderungen  geachtet  und  auch  vielfach  Degenerationen ,  z.  B. 
hyaline  beobachtet.  Es  ist  zur  Zeit  unmöglich  zu  entscheiden,  ob  aus 
diesen  Befunden  auf  einen  wirklichen  Zusammenhang  der  Lanyirhans- 
BChen  Zellgruppen  mit  dem  Kohlehydratstoff Wechsel  geschlossen  werden 
darf.  Jedenfalls  spricht,  die  Tatsache,  dali  in  vielen  Fällen  von  Diabetes 
diese  Zellen  absolut  normal  befunden  worden  sind,  keineswegs  gegen  eine 
solche  Annahme,  denn  wir  sind  durchaus  ni'lit  berechtigt,  alle  Diahetes- 
formen  auf  dieselbe  Ursache  zurückzuführen  außerdem  spricht  das  Fehlen 
einer  histologisch  erkennbaren  Abweichung  von  Geweben  und  von 
Zellen  gar  nichts  für  deren  funktionelle  Intaktheit.  Vielleicht  geben  die  von 
Diamare  und  Kuliubku*)  in  Angriff  genommenen  Versuche  über  die  phy- 
siologische Funktion  der  Longerhanstthtti  Zellen  ein  eindeutigeres  Resultat. 


'i  Vgl  W.  KüJifi'- .  t'ber  Jas  Vorkommen  von  zuckerbildenden  Substanzen  in 
pathologischen  Neubildungen.  Pfrafttttf  Archiv.  32.636.  186.Y  —  MaxJaff/:  V bor  das 
Vorkommen  zuckerbildender  Substanzen  in  den  Organen  den  Diabetikers.  Ebenda.  36 
20.  1866.  —  K.  Kille:  Zur  Kenntnis  des  menschlichen  Leberglvkogens,  l'flHtjers  Archir. 
13.  267  1876.  —  J-  r.  Mertwj:  Zur  Wlykogenbildung  in  der  Leber.  Ebenda  14  274. 
1877  .1/  \l„les:  Glykogenirehalt  verschiedener  Organe  im  Oma  diabetica ■  Zentral- 
blau  für  die  med».  Wissonsch    Jf.SB,  S  449.  lHH'i  /•"  Th   Frerirh*.   t'ber  den  Dia- 

batH   Berlin  1S8-1    v  272 Bcttldart ;■'•"'■■>■■■  dfe  andureli  dtnVtt PwnkUnn 4hb Tii%eaiiOT 
Oft  Hilfe  eines  Troikarts  entoouimcncu  Leberstückchen  gewonnenen  Befunde. 
')  I.  c. 
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Kehren  wir  nun  zurück  zur  Frage,  weshalb  der  gebildete  Zucket 
nicht  verbrannt  wird.  Es  wäre  denkbar,  dali  beim  Üiabeteskranken  ganz 
allgemein  das  Oxydationsvermögen  herabgesetzt  wäre.  Dagegen  spricht 
a  priori,  dali  wir  meistens  den  Abbau  der  übrigen  Ndhrungsstoffe  beim 
Diabetes  ganz  normal  verlaufen  sehen.  Direkte  Beweise,  dali  auch  der 
zuckerkranke  Organismus  seine  volle  Oxydationsf&higkeit  besitzt,  erbrachten 
die  folgenden  Experimente.  O.Sehüttssm*)  fand,  dal»  Diabetiker  milchsaure 
und  pflanzensaure  Alkalien,  ferner  Innsit  und  Mannit  glatt  verbrannten. 
M,  Nmch  und  .V.  Shh,r:)  beobachteten,  dali  der  Zuckerkranke  das  schwer 
oxydierbare  Benzol  ebensogut  angreift  wie  der  gesunde  Organismus.  Es 
ergaben  ferner  direkte  Hcspirationsversuche,  dal'*  Diabetiker  der  schweren 
Form  in  ihrem  fJaswechsel  nicht  von  den  physiologischen  Verhältnissen 
abweichen.  Allerdings  hatten  v.  iVftmkofer  und  0.  Pfeif*)  eine  wesentliche 
Herabsetzung  der  Sauerstoffaufnahme  und  KohlensRureausscheidung  beim 
Diabetiker  gefundeD,  und  daraus  den  Schluü  gezogen,  dali  diese  Er- 
scheinung auf  einem  verminderten  Oxydationsvermögen  beruhe.  Diese  An- 
schauung ist  jedoch  von  C.  Pfeif*)  aaltet  wieder  verlassen  worden,  indem  er 
nachwies.  daf>  die  verminderte  Sauerstoffaufnahme  nicht  die  Ursache. 
sondern  die  Folge  des  gestörten  Kohlehydratstoffwechsels  ist.  Die  Sauer- 
stoffaufnahme  riehtei  s'u -h  nadi  dar  Verbrennung  im  Körper.  /„<"'•>  und 
H'iutrumi  und  I.nres')  haben  dann  den  endgültigen  Beweis  erbracht,  dal« 
die  Menge  des  aufgenoinin«'iien  Sauerstoffs  bei  Gesunden  und  Diabetikern 
von  gleichem  Korpergewicht  und  gleicher  Ernährung  dieselbe  i^f.  und  dali 
die  scheinbat  e  Herabsetzung  der  Kohlcnsäureausscheidung  durch  die  mangel- 
hafte  Zersetzimg  der  Kohlehydrate   bedingt  ist 

Von  hervorragender  Bedeutung  ffir  die  Auffassung  der  Ursache  des 
ung.  ii  Verbrauchs  des  gebildeten  Zacken  sind  die  folgenden,  von 

0.  Bmtmgarten*)    unter  Leitung   ausgeführten    Untersuchungen. 

rerftttterte .  einer  Anregung  t>.  Hering*  folgend,  Diabetikern 
und  Hunden  ohne  Pankreas  Körper,   welche  als  Abbau- oder  Oxydationspro- 
dukte von  Zuckern  anzusehen  sind,  oder  doch  in  ihrem  Aufhau  Heziehungsrar 
.ergruppe  aufweisen.  Ks  ergab  sieb,  dali  d-Olukonsfture,  d-Zueker- 
siure,    Schleimsfture.    Glnknron  sal/saun-.»    »ilukosamin. 

n:  Berliner  kliidache  Wochenecbi  Kl  85  1876. 
'>  U,  x>i>'}.i  und   V  i  Dtereucbnogea  Bbei  die  phyaSologl  laiion. 

JMfMl  f.prak:  LMi    35     I 

und  C   Voit'.  i  bei  den  Staifverbraacfa   bd  der  Zockeroamrubr« 
Zeiter.hr  f  liinl   3.  880    1887 

•t  c.  Yt  I  .1  tilg  sroffwwh«ois  und  der  Ernlhjuag,  B  88711    Hl 

\  \g\   ii  a  :  //  Ia*:  (  bor  d«n  reapir&torilcbM  Stoffwechsel  beim  I>ial>etes  mel- 
liiui.  Zeiisclir  f  klin  Medizin.  Bd  li'    1890 

"i  W  Wtmtromd  and  B  Lotet:  fber  den  retpitatorbehen  Btoffvecbeel  mi  Dia 
bete*  mellitus  Zeftechr  I  phyaiol  Cheorft  I'»  i'.OS  1894  \  k-l  laell  W  Weimirwmd 
uatl  I  ber  den  respiratorischen  Stoffwechsel  eines  diabetischen  Hundes  nach 

PankreaaexÄtirpatiuii.    Ebenda  19.  629    1894. 

orten    Ein  Beitrag  cur  Keaatoia  deeDiebetei  mc-liii'i    Zertaebi 
i  rxpentu.  Path   und  Therapie  L*    &8    1 
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Vorlesung  V. 


Bei -nsteinsiiure,  d-\Veinsäure,  Salizylaldehyd  und  Vanillin  vom 
diabetischen  Organismus  ebenso  glatt  verbrannt  werden,  wie  vom  gesunden. 
Die  folgende  Übersicht  erläutert  Hb  Beziehungen  einiger  dieser  Produkte 

zum  Traubenzucker: 


(IUI 


I  00« 


coli 


COOH 


COOII 


II    C-ou       II     C     oll        II     C    Oll       H— C— OH        II     C     OH 
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OH-C— II        OH     C— H        oll     C     H        0«     C     II         OH     C -H 
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|   .1-0  In  kose 


II— C    OH  II     C     OH        II     <      Ofl     oll     (  -H 

H     C-OH  II — C — 01J        II     C— OH        II     C     OH 

I  I                         I                        I 

CH.OII  COOII                 COOH                COOH 

•J.d-Gluknn-  i'.d-Glukuron-    I.d-Zueker-    ö.Scbleim- 

säure.  sfture.               säure.              saure. 


Diese  Versuche  Beigen,  daß  der  Diabetiker  in  gleicher  Weise  wie 
der  Gesunde  Körper  zerstört,  die  der  Aldehydnatur  nach  in  engster  Be- 
ziehung /.um  Traubenzucker  stehen  und  die  als  direkte  o.wdationsprodukte 
der  Glukose  aufzufassen  sind,  d.  h.  es  genügt  eine  leichte  Oxydation  des 
Ziukerniolekiils.   um  es  für  die  Zellen  des  DUbeteskrankeu  angreifbar  zu 

lien.  Damit  gewinnt  die  Anschauung  von  Soheremetjetoski '  i,  Schultern1^ 
l   '  tntani*)   und   von  Nmchi  und  >  \iedcr  an    Roden  und  in  der 

T;it  scheint  die  Hauptursache  der  Hyperglukämie,  und  damit  der  Glukosurie 
darin  begründet  zu  sein,  daß  der  zuckerkranke  Organismus  die  Fähigkeit  ver- 
loren hat.  das  Zuckermolektil  aufzuspalten.  Der  totalen  Verbrennung  des 
Traubenzuckers  muh  eine  vorbereitende  Spaltung  oder  überhaupt  ein 
Kingriff  vorausgehen  der  das  Zurkermolekül  lockert,  und  BUS  dem  Gleich- 
gewichtszustand bringt.  Erst  dann  kann  die  völlige  Verbrennung  einsetzen. 
Für  eine  solche  Auffassung  spricht  aneh  der  Umstand,  daß  die  Glukose  vom 
gesanden  Organismus  sehr   leicht  verbrannt  wird,   sogar  leichter  als  die 

i$en  Nährstoffe.  So  tritt  z.  13.  nach  Phosphorvergiftung  eine  starke  Herab- 
setzung der  Oxydationsvorgänge  ein,  ohne  daü  jedoch  Glukosurie  auftritt. 
Wir  sind  wiederum  bei  der  noch  unentschiedenen  Frage  nach  dem 
normalen  Abbau  des  Zuckers  angelangt.  Von  ihrer  Beantwortung  hängt 
die  Aufklärung  der  Unfähigkeit  des  Diabetikers,  Glukose  aufzuspalten,  ab. 
litt)  kiinn  sich  wohl  vorstellen,  daß  die  Hauptverbrauchsstellen  des  Zuckers, 
die  Muskeln,  ein  Ferment  produzieren,  das  das  Traubenzuckermolektll  zu- 
nächst lockert,  bevor  es  der  Verbrennung  anheimfällt.  Dali  der  Trauben- 
zucker an  und  für  sich  nicht    direkt   verbrennt,   ist   recht   plausibel.    Der 


'i   >'.  heremetjeicuki :  Arbeiten  aus  dem  plnsio]    Institut  tu  Leipzig    S   145.   1868. 
M  1.  c 
i   A   CtmUm     Da   Diabetes  mellitus.  Deutsch  von   &  Hahn.  Berlin   1877. 
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Organismus  schützt  auf  diese  Weise  gewiflsennaOen  Beine  Zuckertorrftte, 
Krst  im  Moment  des  Gebrauchs  der  Spannkräfte  des  Traubenzuckers  be- 
t  die  Muskel/.elle  den  Zucker  zur  Verbrennung  vor!  Weshalb  dem 
Diabetiker  diese  Fähigkeit  nicht  zukommt,  ob  ihm  das  betreffende  Fer- 
iin'nt  fehlt,  oder  ob  ihm  die  Möglichkeit  benommen  ist,  das  vornan  i; 
Ferment  zu  aktivieren,  dies  sind  Fragen,  die  vorlaufig  norh  ganz  unent- 
schieden sind.  Wichtig  ist  die  Beobachtung,  daü  bei  Verabreichung  von 
Rohrzucker  oft  nur  die  Hitlfte  der  zugeführten  Menge  von  Traubenzucker 
im  Harn  wieder  erscheint.  Ks  beruht  dies  darauf,  daf«  viele  Diabetiker  die 
Fruktose  ganz  glatt  verbrennen')  und  auch  assimilieren.  Man  hat  sogar 
den  Umstand,  daU  die  Leber  des  Diabetikers  in  vielen  Fällen  zwar  den 
ihr  als  Traubenzucker  gebotenen  Zucker  nicht  aufzubauen  vermag,  wohl 
aber  den  in  Form  von  Fruchtzucker  zugeführten,  direkt  dazu  verwendet, 
um  den  Zuckerkranken  Kohlehydrate  zuzuführen,  und  zwar  ist  das  I'oly- 
liarid  Inulin,  das  bei  der  Hydrolyse  Fruchtzucker  liefert,  ge- 
ilt worden.  Leider  hat  sich  dieses  Kohlehydrat  seiner  schweren  Ver- 
daulichkeit wegen  als  unbrauchbar  erwiesen.  >  Jedenfalls  ist  der  Umstand, 
dal',  die  Leberzelleo  Fruktose,  resp.  die  nach  der  allgemeinen  Ansicht  aus 
ihr  hervorgegangene  Glukose  zu  Glykogen  vei arbeiten  können,  wahrend  sie 
den  als  Glukose  selbst  eingeführten  Traubenzucker  nicht  verwendet.  höchst 
merkwürdig. 

Mit  der  Annahme,  dal)  die  Muskeln  in  irgend  einer  Weise  die  Fähig- 
keit eingebüßt  haben,  den  Zucker  vorbereitend  zu  spalten,  ist  die  Ursache 
des  Diabetes  natürlich  nicht  erklärt,  denn  der  eigentliche  Anfang  der  ganzen 
Kette  von  Störungen,  die  unter  sich  immer  wieder  neue  im  Gefolge  haben. 
liegt  sicher  nicht  in  diesem  gehemmten  Abbau  des  Traubenzuckers  — 
I  aufgehoben  ist  ja  die  Zuckerzerslöruiif.'  auch  beim  Diabetiker  nicht. 
Wir  kommen  in  letzter  Linie,  wie  bei  allen  8tetfwech.se! Störungen,  auf  die 
einzelnen  Zellen  zurück  und  deren  Abhüngkeit  vom  Nervensystem.  Auch 
wenn  wir  uns  ausschließlich  auf  Ferineuticaktioneii  stützen,  beim  Abbau 
und  Aufbau  der  Kohlehydiate  können  wir  die  „Zelle-'  nicht  umgehen,  denn 
sie  liefert  die  Fermente  und  deren  Produktion  scheint  in  vielen  Fallen 
in  bestimmter  Weise  von  Nerveneinflüssen  abhängig  zu  sein.  Nehmen  wir 

■i  t.'.Kill::  Beiträge  zur  Pathologie  und  Therapie  des  Diabetes  mellitus.  Marburg. 
I3U  1*74.  —  Wcrm- Miliin- :  Die  A »issr-ln- t«l im •_'  «los  Zuckers  im  Harn  des  geaundou 
Men»rl.i'n  /yu;y,  »v  Ai,  Im  ;;4  678.  1884;  Die  Ausscheidung  de?  Zuckors  im  H:«rn  ikkIi 
Guofl  vou  Kohlehydraten  bei  Diabetes  mellitus    86.178.  1885.—  Vtm  I  l 

Archiv  f.  experim    Patb.  u.  Pharma  k.    25.  240.   1889.  —    John   Hwjeraß:  Lavulose  bei 

DiahotiUrn    Zeitechr.  f.  physiol.  Chemie.  19.  137.  1894.   —    Vgl    tmtib   0   KmiInmi 

1'ntersurhungen  über  den  Diabetes  mellitus  nach  BilUrptllOD  de*  Pankreas  Archiv  für 
experim.  Patb  u.  Pbarmak.  31.  158.  1898.  —  W.  Übet  lii  Kolgen  der  par- 
tiellen Pankreasexstirpatiun  beim  Hunde.  Zoitsrlir.  I .  Biol.  81  18.  (81  )    1894     —    I'ritz 

Voit :    i "hi-r    das    Verhalten    dir   Galaktose    Im  im  Diabetiker  Zeitscur.  f.  Biul.   21».   147. 

1892.  —  C  I  •-,,.,„■  Wie  verhalten  lieb  Diabetiker  Lavulnse-  und  Mihi,.  iirkerfuUerung 
gegenüber?  Diss.  Straßhurg  18«J4. 

«r.r:  I.e.   und  h'.Mtura:   Kommt   im  Blut  Tiauln ■n/ucker  v<irV  Zeit- 
«rhrift  f  Biol   32    279.  1895 


noch  dazu,  daß  wir,  wie  schon  betont,  viele  Fermente  kennen,  die  inaktiv 
von  der  Zelle  abgegeben   und  erst  durch  ein  zweites,  von  anderen  Zellen 

—  oft  eines  anderen  Organs  —  geliefertes  Agens  wirksam  gemacht  wer- 
den, dann  Um  neu  wir  verstehen,  da  Li  an  nn/nhligen  Stellen  des  ganzen 
Mechanismus  Störungen  eintreten  können,  die  alle  zusammen  den  gleichen 
Endeffekt,  nämlich  eine  Hyperglukämie  infolge  NichtVerbrauchs  von  Trauben- 
zucker herbeiführen,  sei  es  nun,  daü  die  Störung  im  Nervensystem,  in  der 
Keizzuleitung  etc.  liegt,  sei  es,  dali  das  aktivierende  Agens  (vielleicht 
von  der  Pankreasdrüse  aus)  nicht  geliefert  wird,  sei  es,  dal»  die  Muskel- 
zellen seihst  erkrankt  sind.  Es  soll  mit  diesen  Möglichkeiten  nochmals 
hervorgehoben  werden,  daß  wir  in  der  Hyperglukiimie  mir  ein  Symptom 
vor  uns  haben,  eine  Folge  und  keine  Ursache,  die  allerdings  durch  die 
Veränderung  der  Zusammensetzung  der  Gewebs-  und  Blutflüssigkeiten 
sekundär  die  mannigfachsten  Störungen  hervorrufen  muU,  die  wiederum 
dureh  einen  fortlaufenden  Cireulus  viliosus  die  gesamte  Lcbensenergic  der 
Korperzellen  herunterdrücken  und  das  Krankheitsbild  mehr  und  mehr 
aggravieren.  Es  muli  bei  der  Forschung  nach  den  Ursachen  pa&ologtechei 
Erscheinungen  mehr  und  mehr  das  Bestreben  in  den  Vordergrund  treteu. 
den  rein  funktionellen  Störungen  auf  Cirund  biologischer  Experimente 
nachzugehen,  denn  zweifellos  können  solche  vorliegen,  ohne  dal',  es  mit 
den  heutigen  Hilfsmitteln  gelingt,  morphologische  Veränderungen  CT  fixieren. 

Als  wesentlichstes  Symptom  aller  Diabetesformen  haben  wir  die  du- 
kosurie  kennen  gelernt.  Sie  kann  einen  recht  erheblichen  Umfang  an- 
nehmen, so  daß  pro  Tag  bis  zu  1  kg  /ixker  ausgeschieden  werden  können. 
Neben  (ilukoxe  erscheinen  hie  unil  di  andere  Zuckerarten,  so  Lävul" 
ferner  I'entosen.  Außerdem  hat  man  im  diabetischen  Uaifl  auch  höher  mole- 
kulare Zucker,  Maltose,  dextrinartige  Verbindungen  beobachtet,  ohne 
daü  es  bis  jetzt  gelungen  wäre,  aus  kommen  dieser  offenbar  un- 

vollkommenen AbkuipriMliiktc  Schlüsse  auf  die  Art  der  Störung  des  Kohle- 
bydratstoftwechselfl  zu  riehen  in  schweren  Füllen  ron  Diabetes  nimmt  der 
Harn  häufig  einen  eigenartigen,  obstartigen  Gerach  an,  der  schon  den 
alten  Ärzten  aufgefallen  war.  Die  Ursache  dieser  Erscheinung  ist.  wie  C.  <• 
hardi  ;  erkannte,  die  A /et essigsaure  (CH3 t'i»).t'll  .('OOH.  Neben  llu 
findel    man    Azeton  (II     CO   <llj  und.  wie  Mtnkowksi*)  zeigte,  in  vielen 

')  C  <;er),a,ül.    Wi.-nor  med.  l'rosse.    Nr   18,   678.    I86&    —    Vgl  KO 
t  DtcrsuchungOD    über   «He    llonigharurulir.    Präger  Yicrteljahreshchnft.  55.  Öl     18;')?. 

u.r.iri.:-.),-   i  bei    dii  Yorkommeu   da  AttteniggAiue  im   Barn.   ZeHm&t  f  phy«iol. 
::r    7    |86    1883. 
•i  <).  Minkowski .  l  bn  dal  \  orki mau  von  Oxybutter&üurc  im  Harn  bei  Dwl» 
mellitus.    Zentralbl.  f   d   med    Wiftoudb     848.   1884    und    Arc&ii  i   experim.  Patl 
Phariuak.   18    83  D    147    1884     -      E  Kitt      Zui  Kenntnis  der  linksrirchn.. 

Archiv  f  axperim.  I'ath  u   l'liarnuk  18  2'.)]    1  ss  I  und  i  bei  pini  nana  Imksdrelx 
.   i  Pkeudooxybiifctenlan  k  Ein  Beitng  zur  Kenntnis  dei  Zuckerrohr.  Zaitsehr.  f .  Biol 
20.  186    1881  and  zur  Kwurtaia  d«  iktivca  .  Oxy^utieniare.  Y.\>- 

329   18S7    -    0  WnkowM.  I  e  i   n.  Pharma*   :u    188 

—  T  Arnk; :  Bflttrlgn  MI  Kenntnis  der  ß-üxybottenlnra  und  ihres  Verhaltens  im  Orga- 

niium-  i    i    phytiol    Cbemie.  is.  l.  1694 
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Fällen  .:-Oxybuttersnure  CH, .  CH  (OH)  CH,  .(XX  »II.  Alle  drei  Ver- 
bindungen stehen,  wie  ein  Blick  auf  ihre  Zusammensetzung  lehrt,  in 
direktem  Zusammenhang.  Hie  Azetexsigsilure  entsteht  ohne  Zweifel  durch 
Oxydation  aus  der  ß-OxybntterBAore: 

CH,  —  ('11  (OH)-    (  II  —  (( IOH  +  o  =  (CH3  .CO)  CH, .  CO<  Hl  +  II,  1 >. 
•       ß-Oxjbatteriior«  AzeteBsigsünre 

Aus  der  Azetessigsaure  kann  man  sich  leicht  durch  Abspaltung  von 
Kohlensaure  Azeton  entstanden  denken 

(CH,.CO)CH,COOH      CHj-OO.CH,  f  I  0, 

A/.ft-  •  -  Ig  -  iiure  Azeton 

Dal'  in  vielen  Fallen  die  ;:-<  Kvbutlersaure  im  Harn  fehlt,  während 
die  beiden  anderen  Verbindungen  vorhanden  sind,  ist  nicht  auffallend. 
<lenn  wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dal'»  erstere  einmal  der  Oxydation 
entgeht,  das  andere  Mal  nhht.  Die  |i  Oxybuttersaure  enthält,  wie  obige 
Formel  zeigt,  ein  asymmetrisches  (*)  Kohlenstoffatom.  d.  h.  sie  ist  optisch 
aktiv,   und    zuar    kommt    sie  stets    in  der   linksdrehenden  Form  zur  Aus- 

idung. 
Efl  ist  vielfach  versucht  worden,  einesteils  die  Herkunft  dieser  \  er 
bidongen  festzustellen  und  vor  allem  ihre  Bedeutung  für  die  Krankheit 
Bt  zu  ergründen.  Vor  allem  ist  bemerkenswert,  daß  das  Vorkomme an 
von  AfOtOO  im  Harn  nicht  für  Diabetes  spezifisch  ist.  Ks  ist  A/.otoniiriH 
—  meist  allerdings  in  beschranktem  Malte  —  bei  vielen  fieberhaften 
Krankheiten  beobachtet  worden.  Azeton  und  Azetessigsilure  hat  man  auch 
bei  langdauernder  Inanition ')  (Hunger,  Kachexie)  aufgefunden.  In  geringen 
Mengen  wiiil  A/.eton  besonders  bei  ausschließlicher  Ernährung  mit  Ei  weil'. 
und  Fett  auch  vom  Qesunden  ausgeschieden.  Es  verladt  Übrigens  nicht 
alles  Azeton  den  Organismus  durch  die  Nieren,  ein  Teil  wird  mit  der 
Atl  inluft  ausgfschieden.    Sehl    strittig   ist  die  Frage    nach    der  Herkunft 

allgemein  mit   dem  Namen  Azetonkörper '•')  belegten  Produkte.   Am 
ii  liegend  ist  der  Gedanke,  daß  sie  mit  der  Störung  des  Kohlehjdftfr 
Stoffwechsels    in    irgend    einem    direkten    Zusammenhang    Itehei    i.    denn 
auch  die  Beobachtung,  dai    V.rtnnurie  bei   Inanition  eintritt,  spricht  nach 
den   schon   erwähnten    Beobachtungen   von  //'.■  i  iilu-i    die  (ilukusiirie 

hungernder  Tiere  nicht  gegen  eine  solche  Auffassung.  Nun  ist  aber  nach- 
gewiesen, daß  mau  eine  bestehende  Azetonurie  durch  Verabreichung  von 
Kohlehydraten  vermindern,  ja  sogar  unterdim  ken  kann,    andrerseits    hat 


'»  ■  Jakack:  I  ber   \/et»nurie  und  I»iaz>  I 

Bl  I  i.-i  I  in   ,     des  an  Cetil    auagcfiilntiMi  BoDgarVtHOebea    Ucrlinpr  kliti 

WocbcnaeJhr    188    i-s: 

-.i  //  Ckr  Qtelmvytlen:  Cber  Azeton  als  Stotfvsdttalprodukt    Zetteefax  i   [ 
B8    181.  1887. 

ai  Vgl    auch   die   Angabe  ron  F.  Mniijmm    ulipr  die   Kutstchung   ron    AMfon  >ui 
ilon   tiei.  (Bildung   von    Azeton   in   Am  Muskeln.    Couipt    rem!,  de 

l'Acad.  Je*  Science?    14«    1124.  1905.1 
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die  Erfahrung  gelehrt,  dal'»  die  völlige  Weglassung  der  Kohlehydrate  aus 
der  Nahrung  der  Diabetiker  oft  direkt  Azctonurie  zur  Folge  hat.  Aus. 
diesen  (i  runden  hat  man  nach  anderen  Quellen  gesucht  und  vor  allem  die 
F.i  weil'.stof  fe  als  solche  betrachtet.  Das  Auftreten  der  Azctonkiii per  soll t f 
der  Ausdruck  des  gesteigerten  Eiweil'zerfalls  bei  den  schweren  Diabetes- 
Inimen  sein.  Nun  existiert  aber  kein  l'arallelismus  zwischen  Stickstoff-  und 
\/etnnkörperausscheiduiig.  Beim  Hirnger  beobachtete  man  sogar,  d;il>  mit 
der  Verminderung  des  Eiweil'zerfalls  in  den  ersten  Tagen  die  Menge  des 
ausgeschiedenen  Azetons  ansteigt.1)  Nach  Weintraud1)  kann  der  Diabe- 
tiker sich  im  Stickstoffglcichgewicht  befinden,  ja  sogar  Stickstoff  ansetzen. 
obse  dal'i  die  A/etonküiperausscheidung  beeinflußt  wird.  Gegen  die  Bil- 
dung der  Azetonkörper  aus  Eiweil.  spricht  auch  die  Beobachtung  von 
fnu9-Levjf*)t  der  in  einem  Falle  von  Diabetes  bei  einer  Eiweil. Ver- 
setzung von  262(/  au  drei  Tagen  die  Uildung  von  342//  >-<»x>  buttersaure 
achtete.  Ausgeschlossen  ist  durch  diese  üeobachtungen  eine  Bildung 
■  In  A/etunkbrper  aus  Bfweifl  nicht,  denn  einmal  braucht  nicht  nur 
Quelle  für  sie  vorhanden  zu  sein  und  andrerseits  fallt  eine  Diskussion 
er  Fragen  vielfach  mit  derjenigen  nach  der  Umwandlung  des  einen 
Nahrungsstoffes  in  einen  anderen  zusammen.  Feiner  muß  stets  betonl 
Verden,  dafl  unsere  Kenntnis*''  über  den  inlenncdi.-.mi  EiwriLiabbau  sehr 
geringe  sind.  In  keinem  Falle  braucht  die  ausgeschiedene  Stickstoff-  und 
auch  Schwefelmenge  ein  Mali  für  die  totale  Zersetzung  des  eingeführten 
Eiweilles  abzugeben.  Es  kann  immer  der  Einwand  erhoben  werden,  daß 
<l< t  durch  den  Harnstoff  ausgeführte  Kohlenstoff  nur  einen  Teil  des  Ki- 
\veirk(ihlenstoffs  ausmacht  und  der  iibiige  Kohlenstoff  der  Eiveil'abbau- 
produkte  sehr  wohl  im  Organismus  noch  lange  zurückgehalten  werden  kann, 
nachdem  der  Eiweiüstickstoff  und  -Schwefel  hingst  den  Körper  verlassen 
hat.1)  Viel  für  sich  hat  die  Annahme,  dal»  die  Fette  die  MuttersuhManz 
der  Azetonkörper  sind.  Für  diese  spricht  der  Umstand,  dal'  im  Iluugern 
zu  einer  Zeit,  in  der  der  Organismus  seine  Ausgaben  zum  größten  Teil 
auf  Kosten  seines  Fettes  bestreitet,  die  Azetonatisscheidung  ansteigt. 
Die  Tatsache,  dall  Kohlehydratziifuhr  die  Azelunurie  mildert,  findet  un- 
gezwungen in  einer  verminderten  Fettzersetzung  ihre  Erklärung  —  die 
zugeführten  Kohlehydrate  sparen  Fett.  Führt  man  dem  Organismus  rtl 
lieh  Eiweiß  zu.  so  kann  die  Azetonkörperausscheidung  aus  demselben  Grunde 

i   Vgl.   Oiusrppe    Salto:   Studien    über    die    Bedingungen   der  Azetonbildimg   im 
EerkOlper,   Bqfmri§t*r§  Beitrage.  6.   1  (21 1.  1904  und  rt    370    1004. 

')  W.  W'ii'tKiwl.  Dil'  AushIh  idnng  von  Azeton.  Diaxetgäuro  und  ,:  -Ow  bntter- 
siiiire  beim  Diabetes  mellitus.  Archiv  f.  experim.  I'ath.  u.  I'liarmak.  .T4.  Uli).  1894. 

"i  Maynux-ljertf :  Die  '  »x\  buttt-rsäurr  und  ibre  BejJehUDgQO  /um  Coma  ilialn-iicum. 
\rcbiv  f  experim.  Patb  B.  Phanuk  18.  I  10.  1899  und  Untersuchungen  Über  die  Acidoais 
inj  Diabetes  mellitus  nad  ilio  Suureintoxikatioo  im  Coma  diabelicum.  Ebenda  43 

'i  Azeton    ist   in  kleiner  Menge  bei  der  Oxydation    von  Eiweiß    erhalten  wm 
Kür  die   Erklärung    der   Abkunft    der    Azet«mkörper   sind    diese  Versuche    ohne  Belaug, 
denn  waren  die  gewonnenen  Azetonmengen  viel  zu  klein  und  andemteil.«  waren 

andere  (Quellen  Fett  und  ICohleb\drat6  DidH  ausgeschloMen. 
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auch  herabgemindert  werden,  Omgekehll  wird  sie  bei  Zugabe  von  Fett  zu 
kohlehydratfreier  Kost  gesteigert.  Sohwara*)  hat  ferner  beobachtet,  dal'  das 
Blut  der  Diabetiker  stets  auch  außerhalb  der  Fettverdauung  einen  er- 
höhten Kettgehalt  besitzt 

Wir  müssen  es  vorläufig  unentschieden  lassen,  aus  welcher  Quelle, 
Oder,  vielleicht  korrekter  ausgedrückt,  aUfl  welchen  Quellen  die  Azetou- 
körper  abstammen.  Ebensowenig  wissen  wir  etwas  Ober  ihre  Bildungsstätte. 
Dem  Vorkommen  der  Azetonkörper  im  Blute  hat  man  lange  Zeit 
.ine  wesentliche  Bedeutung  für  den  Verlauf  des  Diabetes  zugeschrieben. 
Man  nahm  an,  dal)  die  Anwesenheit  der  angeführten  Säuren  die  Alkales- 
zenz  des  Blutes  herabdrlickt,  und  so  an  und  für  sich  schwere  Störungen 
hervorgerufen  werden.  Dies  ist  nun  im  allgemeinen  nicht  der  Kall,  indem  der 
Organismus  durch  Bildung  von  Ammoniak  und  dessen  Kuppelung  mit 

es  Sauren  die  Reaktion  des  Blutes  und  damit  der  (iewebe  in  normalen 
Grenzen  halten  kann.  Für  diese  Annahme  spricht  auch  der  Umstand,  daß  die 
I  i.xydutionsverhäitnisse  auch  bei  Ausscheidung  reichli«  hei  .\  etonkörpcrnicngfO 
nicht  wesentlich  alteriert  sind.  Es  kann  aber  zu  einer  raschen,  massenhaften 
Bildung  von  A/ctonkorpern  kommen,  und  damit  zu  einer  wirklichen,  schweren 

ädigung  des  gesamten  Organismus,  nämlich  im  sog.  Coma  diabeticum. 
Mit  diesem  Namen  wird  ein  Symptomenkomplex  belegt,  der  sehr  häufig, 
falls;  nicht  interkurrente  Krankheiten  den  /uckerkranken  dahingerafft  haben, 
das  Ende  des  Diabetikers  einleite!.  Dieser  Zustand  ist  durch  zunehmende 
Dyspnoe,  Somuolen/  und  Sinken  der  Körpertemperatur  charakterisiert,  In 
vielen  Fällen  erholt  sich  der  Patient  wieder,  die  Azetonkörper  werden  durch  die 
Nieren  entfernt,  der  Organismus  findet  auch  Zeit,  der  Saurevergiltung 
durch  vermehrte  Ammoniakbildung  entgegenzuarbeiten.  Nach  einiger  Zeit 
wiederholt  sich  der  Zustand  mit  vermehrter  Stärke  und  schließlich  erliegt 
der  Diabetiker  in  einem  solchen  Anfalle.  Man  erklärte  sich  zunächst  die 
geschilderten  Symptome  durch  die  Annahme  einer  spezifischen  Giftwirkung 
der  Azetonkörper.  Dies  ist  jedoch,  wie  direkte  \  ersuche  mit  den  einzelnen 
Verbindungen  ergaben,  nicht  der  Fall.)  Wir  haben  offenbar  eine  richtige 

revergiftung  vor  uns.  Das  Blut  und  die  Gewebe  des  im  Coma  verstört" 
I  »iabetikers  reagieren  sauer.  Mit  dieser  Änderung  der  Reaktion  des  Blutes 
L-eht  Hand  in  Hand  eine  Herabsetzung  der  Oxydationsvorgänge.  Die  Oxy- 
biittersaure  wird  nicht  mehr  oder  nur  noch  zum  Teil  zu  Azetessigsänre 
oxydiert.  Beide  Säuren  binden  die  Alkalien  des  Blutes.  Dadurch  erklärt 
-ich  auch  die  Beobachtung,  dati  der  Kohlensäuregehalt  des  Blutes  im  Coma 
sinkt  Üaü  die   oxvdation   unter    diesen    Verhältnissen   stark   leidet,  be- 


'>  Leo  Srhu-arz-  I  nteisuchurigen  über  Diabetes    Deutsches  Archir  f.  klin.  Muli/in 
76    1903. 

i  /    Th  I'tgrich»:  Über  Jen  plötzlichen  Tod  und   über  da«  Cum*  bona  Diabetes. 

•br.  f  klin.  Medizin    Ö    B.   1883.    -      P.Äfbtfionii    BatatehUB|    der   Azetonniir    DM) 

de*  Diabetes  Archiv  f  experim  Patb.u  l'h.irmak.  18.218 .1884.—  Ermai  Stadätmomm: Ühtr 

die  l'rs&cben  der  pathologischen  Ammoniakausschcidung  beim  Diabetes  mellitus  und  des 

Coaft  diabeticum.  Ebenda.  17.  419.  (443  ►  1883. 
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weist  der  Befund  von  Eiweißspaltprodukten  im  Urin.»)  Der  Symptomen- 
komplex beim  Coma  riialieticum  hat  große  Ähnlichkeit  mit  dem  ein  ich 
Säurevergiftung  experimentell  erzeugten,  wie  Walter'-)  gezeigt  hat.  Er 
injizierte  Kaninchen,  welche  im  Gegensatz  zu  allen  bis  jetzt  untersuchten 
Tier  arten  auf  Säurezufuhr  nicht  mit  Bildung  von  Ammoniak  reagieren 
und  deshalb  in  weiten  Grenzen  gegen  Säurevergiftung  wehrlos  sind,  ver- 
dünnte Salzsäure  in  den  Magen  und  sah  Dyspnoe"  eintreten.  Der  Kohleu- 
säuregehalt  des  Blutes  war  herabgesetzt,  die  Ammoniakmenge  des  Harns 
stark  vermehrt.  Durch  subkutane  Zuführung  von  kohlensaurem  Natrium 
wurden  diese  Symptome  wieder  beseitigt  und  die  Tiere  erholten  Blefa 

Übrigens  ist  die  Bildung  der  Azetonkörper  nicht  auf  den  ..Diabetes" 
allein  beschränkt.  Sic  tinden  sich  auch  unter  Umständen  bei  allen  ge- 
nannten Arten  von  Glukosurien.  Ein  Zusammenhang  mit  dem  gestörten 
Kohlehydratstoffwechsel  existiert  auf  alle  Falle,  nur  braucht  dieser  nicht 
direkt  zu  sein.  Man  darf  nicht  außer  acht  lassen,  dal.  iu  Wirklichkeit  eint 
so  tiefgreifende  Stoffwechselstörung,  wie  sie  durch  die  schweren  und  blei- 
benden Formen   der  Hyperglukämie  zum  Ausdruck   kommt,  niemals   für 

allein  bestehen ,  d.  h.  auf  eine  bestimmte  Kürperklasso  hesrhränkt 
bleiben  kann.  Da  der  Stoffwechsel  des  Organismus  unzweifelhaft  in  letzt* u 
Linie  als  ein  Stoffwechsel  seiner  Zellen  aufgefaßt  werden  mutf,  lallt  si.h 
leicht  ermessen,  wie  sehr  der  Qsnmt.stoffweclnd  leiden  muH.  wenn  eine 
«Jruppe  der  wichtigsten  Nähr-  und  Baumaterialien  in  Mitleidenschaft  ge- 
zogen i.st.  Es  ist  deshalb  wohl  verständlich ,  dafl  über  kurz  odei  laug  dlfl 
StoffaechsebUirUDg  eine  allgemeine  wird  und  der  Ab- und  Aufbau  der  Eiweii'- 
körper  und  Fette  ebenfalls  Not  leidet.  Von  diesem  Gesichtspunkt  aus  muH 

schwere  Krankheitsbild  des  Diabetes  schließlich  betrachtel  werden, 
um  zu  einem  vollen  Verständnis  des  ganzen  l'mfanges  der  eingetretenen 
Störung  zu  gelangen  Nicht  nur  den  Verlust  an  Bpaunkrftften,  der  dem 
lurch  die  beständige  Ausfuhr  der  grotien  Zuckerinengen  erwichst 
und  der  ja  zum  Teil  außerdem  durch  andere  Nahrungsstoffe  gedeckt  werden 
kann,  beherrscht  die  ganze  Krankheit  und  stempelt  sie  zu  einer  SO  schweren. 

»widern  der  Zusammenbruch  des  ganzen  Zellstoffweehsels.    Di«  abnorme 

Zusammensetzung  des  Blutes  und  der  Gewebsflüssigkeit  führt  zu  manchen 
sekundären  Erscheinungen,  die  Widerstandsfähigkeit  der  Gewebe  und  Zellen 
gegen  Infektionen  sinkt  (die  ahlreichen  ßewebe  Meten  einen  besonders 
bevorzugten  Nährboden  für  manche  Lebewesen  |  lurunkulosis.  Ansiedelungen 
viiii  Aspergillus  etc.]),  und  so  ruft  eine  Schädigung  andere  hervor  und  gibt 
dem  Krankheitsbild  Diabetes  zu  dem  gemeinsamen  <iruudbilde  von  Fi II 
zu    I  all  seine  eigenartigen  Züge. 

■  holden:    Aufbau  und   Abbau  <l<r  m  tierwehen   Orgi- 

nismus.  Zfitschr.  f.  pbvsi"!  Ui.'iii[<>  H    17    1009 

'  FHidrieh    W'aIt->      I W  Miichungon   iilipr  die   Wirkung    der  Saurcu    auf  den 
Orgaainm».    Vn-Lirf. experim.  l'ath.  u    l'hainiak    7    US.  1- 
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Fette.      Lecithin.      Cholesterin. 


Unter  den  Nahrungsstoffen  des  tierischen  Organismus  nehmen  die 
Kette  wegen  ihres  hohen  Verhrennungswertea  eine  ganz  hesondere  Stellung 
ein.  Sie  spielen  ferner  im  Pflanzen-  und  in  ganz  besondere  hervorragendem 
Maße  im  Tierreich  eine  grobe  Rolle  als  Reservestoffe.  Der  tierische  Orga- 
nismus stapelt  in  Form  von  Fetten  gewaltige  Lager  von  Spannkräften 
auf.  I)ie  wichtigsten  Depots  sind  das  intermuskuläre  Bindegewebe, 
das  Fettgewebe  der  iSaurhhuhle  und  das  Unterbaut  bindegewebe. 
kleine  Depots  finden  sich  offenbar  in  jedem  Organ  and  in  jeder  Zelle, 
l'ii.-i-  Fettlager  schwanken  an  Masse  je  nach  dein  Krnährungszustand 
-••lir,  so  daLi  für  den  Fettgebalt  der  einzelnen  Organe  keine  bestimmten 
Angaben  gemacht   werden  können. 

Auch  im  Pflanzenreich  sind  die  Fette  sehr  verbreitet  und  spielen 
als  Reservestoffe  eine  bedeutende  Rolle,  immerhin  nicht  in  dem  Matte 
wie  im  tierischen  Organismus.  Fettstoffe  finden  sich  namentlich  in  ruhenden 
Teilen,  so  in  den  Samen,  in  denen  man  bald  Depots  von  Kohlehydraten, 
bald  von  Fett  findet,  bald  kommen  auch  Fett  und  Starke  nebeneinander 

Das  Fett  findet  sieh  in  diesen  im  allgemeinen  nicht  in  der  Form, 
wie  wir  es  in  den  tierischen  Geweben  zu  finden  gewohnt  sind.  Eb  ist 
äußerst  fein  im  Protoplasma  verteilt,  nur  in  einzelnen  Fällen  findet  man 
Kristal Ibtindel  in  den  Nährgewebszellen  abgelagert  Auch  in  unterirdischen 
Stämmen,  /wiebeln,  Knollen  und  Wurzeln  sind  in  einzelnen  Fällen  Fett- 
Vorräte  aufgefunden  worden,  ferner  auch  im  Stamm  und  den  Zweigen  von 
Hnl/gewärtisen  zur  Zeit  der  Winterruhe,  mit  deren  Beginn  auch  die  uinter- 
grünen  Blätter  Reservefett  besitzen. 

Die  Fette  setzen  sich  ganz  allgemein  aus  den  Elementen  C,  II  und  0 
zosammen.  Die  natürlichen  Fette  gehören  zu  der  Gruppe  der  Neutral- 
fette.  Freie  Fettsäuren  finden  sich  nur  in  kleinen  Mengen.  Die  Neutral- 
I  sind  ganz  allgemein  als  Ester  des  Glyzerins  mit  einbasischen 
Fettsauren  aufzufassen '  i.  und  zwar  sind  in  dem  dreiwertigen  Alkohol 


i   \;i  che   L'ntorsuchiingen  ill.er  tieri-clip  Ketlo    l'arii»   | 
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Glyzerin    alle    drei    llydroxylwasserstoffatome    durch    Fettsäureradi- 

Jcale  (R)  ersetzt: 

(H.U.R 

I 

OB  0  .  B 

I 

GH,  0 .  R 

Ulvzorin-  Ketta&ure- 
i'-t         radikal 

Am  Aufbau   der   tierischen  Fette   sind   hauptsächlich   die  drei  Fett- 
satiien  nl-,  Stearin-  C,HH3ft02  und  Palmitinsäure  ClfilIa.U.  beteiligt 
Die  beiden  letzteren  gehören  der  normalen  (gesättigten)  Fettsäurereihe. 
»iiHjdOj  an,   deren   erste  Glieder   die  Ameisensäure,   Propionsäure. 
I!  ii  tT  t-isäure  usw.  sind.  Die  erstere  dagegen  ist  eine  ungesättigte  Fettsäure 

H    L      (    K'lI.hCUUH. 
Diese  Fettsäuren  verbinden  sich  mit  dem  dreiwertigen  Alkohol  Gly- 
zerin unter  Wasseraustritt.  Man  spricht  je  nach  der  Art  der  gebundenen 
Fettsäure  von  Tripalmitin,  Tristearin  und  TrMolein. 
CH..OB  BuCOOB        CIL  (>.(( >.C,,  Il„ 

(II  .OH  +   CuBgj'COOH        CB  .0.00.(1»%  +  3HS0 

I  I 

OH,. OB        CrjIIsl(.(M)H        CHt.O.OO.CtBi, 


i ; 1  \  k er ia 


Palmitinsäure 


Tripaluj  I  in 


Tripalmitin   und  Tristearin   sind    bei    gewöhnlicher  Temperatur   fest. 
Triolein  dagegen  ist  flüssig.  Da  die  Fette  meist   Gemische   aller  drei 

glyzeride  darstellen,  kommt  es  ganz  auf  das  Vorwieget]  oder  Zurücktreten 

des  Trioleins  an,  ob  das  betreffende  Fett  mehr  flüssig  oder  fest  ist  Es 
kommen  außer  diesen  einheitliches  Triglyzeriden  auch  gemischte  vor.  so 
ist  z.B.  Dipalmitoolei  n .  d.  h.  ein  Fett,  dessen  Glvzerinkomponente 
•_'  Moleküle  Palmitinsäure  und  1  Molekül  Ölsäure  trügt,  beobachtet  worden, 
ferner  Distearopalroitin.  Anita*  den  genannten  Fettsäuren  finden 
auch  flüchtige  Glieder  der  normalen  Gruppe,  so  Buttersäure.  Kapron-. 
Kapr\l-  und  Kapri D8l  U I  e.  Namenlliih  in  pflanzlichen  Feiten  sind  fast 
aHe  tilieilcr  der   n«inn;ilen  Fett.-.ii nrereihe  aufgefundeu  worden.  Auch  andere 

höhere  Fettsäuren,  wie  Laurin-  (C12IIslos),  Myristin*  (CuIlt80j)  und 
Arachinsäure  (C\on,0G\.)  sind  beobachtet,  ferner  auch  vereinzelte  Oxy- 
fettsäuren.  Letztere  sind  einstweilen  nur  im  Pflanzenreich  mit  Sicherheit 
u:iehg(",\ lesen  worden,  während  im  Tierkörper  au  Stelle  des  dreiwertigen 
Glyzerins  höher  molekulare  Alkohole  die  Bindung  mit  den  Fett- 
säuren eingehen  können.  So  hat  Böhmann1)  nachgewiesen,  dali  im  Sekret 
der  Hürzeldrüse  der  Vögel   ein  Teil   der  Fettsäuren  an   Octadeeylalko- 


'I  F.Hohmann:    fber    «las    Sekret    der    BUfzeldrüsen     llofmeiattrs    Beitrüge     ."> 
lio.  L904. 
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hol,  CIlj.(CUo),fl.CI],  OH,  gebunden  ist.  Längst  bekannt  ist  ferner  der 
I'almitinsaureester  des  Cetylalkohols,  (,,[!( Hl.  der  Walrat,  auch 
(et  in  genannt,  der  sich  im  Schädel  der  Pottwale  findet.  Im  Bienenwacha 
findet  sich  Palmitinsilui  e-mvricvlester.  Ähnliche  Verbindungen  sind 
sicher  in  der  Natur  noch  weit  verbreitet.  In  nur  wenigen  Fallen  ist  jedoch 
ihr  Nachweis  mit  genügender  Sicherheit  geführt. 

Während  hei  den  Pflanzenfetten  im  allgemeinen  das  Triolein  und 
die  Glyzeride  der  niederen  Fettsäuren  vorwiegen,  herrschen  im  tierischen  Pett 
das  Tripalmitin  und  Tristoarin  vor.  Eine  Ausnahme  macht  nur  die  Fett- 
substanz der  Kaltblüter,  die  sehr  reich  an  Triolein  ist  und  infolgedessen 
trai  Temperatargraden  noch  in  flüssigem  Zustande  sich  befindet,  bei  denen 
das  Fett  der  Warmblüter  erstarrt.  Innerhalb  der  Reihe  der  letzteren  finden 
sich  je  nach  der  Spezies  groLte  Unterschiede.  So  schmilzt  z.B.  menschliches  Fett 
ungefähr  bei  26° C,  Hammeltalg  bei  ca.  50fl  C   und  Pferdctalg  bei  ca.  66   I 

lue  Fette  zerfallen  entsprechend  ihrem  Aufbau  unter  Wasseraufnahme 
in  Fettsäuren  und  Glyzerin.  Die  Hydrolyse  kann  durch  verschiedene  Agen- 
tien  bewirkt  werden,  so  durch  Kochen  mit  verdünnten  Mineralsauren. 
namentlich  durch  Einwirkung  von  Alkalien  insbesondere  bei  Anwesenheit 
von  Alkohol  und  vor  allem  auch  durch  bestimmte,  im  Tier-  und  Pflanzen- 
reich weit  verbreitete  Fermente,  die  ganz  allgemein  den  Namen  I.ipa-e 
fuhren,  Man  nennt  den  Prozeß  der  Fettspaltung  Verseilung.*)  Wird  diese 
unter  Einwirkung  von  freien  Hasen  herbeigeführt,  dann  erhalt  man  nicht 
die  freien  Fettsäuren,  sondern  deren  Salze.  Man  nennt  diese  Seifen. 
Während  die  Natron-  und  Kaliseiten  in  Wasser  leicht  löslich  sind,  bilden 
die  Verbindungen  von  Fettsäuren  und  alkalischen  Erden  (Kalk*,  Barvf-  und 
Magnesiaseifen)  unlösliche  Seifen.  In  Wasser  sind  die  neutralen  Fette  ganz 
DnMeUch.  SchütteH  man  sie  energisch  und  lang  mit  Wasser,  so  erhalt  man 
eine  Emulsion,  die  jedoch  bald  wieder  verschwindet,  indem  das  Fett  auf 
der  Oberfläche  des  Wassers  sich  sammelt.  Absolut  neutrale  Fette,  d.  h. 
Fette,  welche  keine  Spur  von  freien  Fettsäuren  enthalten,  weiden  auch 
dureta  Schütteln    mit   schwach  alkallkarbonathaltigen  Flüssigkeiten   nicht 

emulgierl    Sobald   das  Fett   jedoch   freie  Fi-tisiiuren    besitzt,  dann   tritt    I  im 
anfielst  feine,  bleibende  Emulsion  ein. 

In  Haushalte  der  Pflanzen  spielen  die  Fette,  eiüige  Ausnahmen 

iT  große  Rolle.')  Sie  treten  ganz  hinter  den  Kohle- 
hydraten zurück.  Im  wesentlichen  sind  sie  wohl  Ucservestoff'e.  in  Samen,  wie 
von  Heiianthus  oder  von  Cucurbita  sieht  man  bei  dar  Keimung  das  Bal- 
lte Fett  bald  verschwinden.  Zugleich  beobachtet  man  das  Auftreten 
freier  Fettsäuren  Offenbar  findet  ;il  «>  eine  Aufspaltung  der  Fette  statt. 
und  zwar  wird  diese,  wie  zuerst  Sigmund*)  klar  erkannte,  durch  ein  be 

(i</.  Zur  Lehre  von  der  1- Vttresorption    Archiv  f  lAnat    111  P&jata]    17'.' 

|    1H7X 

die  Zusammenstellung  in  Friedrich  Ctqp$k    Btoebeoie  da  PI  i    I 

(Justav  FiKfaw   Jena  1905    - 

')  W.  Sigmund:  Bitxuugeber.  der  Wionot  Akad  Bd  M  8   l»7  Juli  1890;  BJ.  100. 

328    Juli  IH01.  Bd    101    ..l»    Mai  1892. 
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stimmtes  Ferment  Lipase,  auch  Steapsin  genannt,  herbeigeführt.  In 
neuerer  Zeit  ist  namentlich  die  in  den  Rizinussamen  vorkommende,  sehr 
energisch  wirkende  Lipase  Gegenstand  eingehender  Untersuchungen  ge- 
wesen.') Sie  entfaltet  ihre  Wirkung  in  schwach  sauerer  Lösung.  Die  Ver- 
seifung der  Fette  hat  offenbar  den  Zweck ,  das  Fett  in  eine  Form  zu 
bringen,  in  der  es  durch  die  Plasmahaut  und  die  Zellmembranen  durch- 
treten kann.  Kleine  Fettsäuremengen  genügen  schon,  bei  Anwesenheit  von 
Alkali  eine  Emulsion  zu  erzeugen.  Daß  das  so  in  feinste  Tröpfchen  ver- 
wandelte Fett  wirklich  durch  die  Zellmembranen  durchtritt,  ist  experimentell 
festgestellt  worden.  Fs  ist  jedoch  noch  unentschieden,  ein  wie  f*roL>cr  Teil 
des  Neutralfettes  verseift  wird.  Auch  weilA  man  vorläufig  nichts  Sicheres 
Ibei  das  weitere  Verhalten  der  Feitsäureti.  Mit  ihrem  Schwinden  hat  schon 
Sachs  ein  Anwachsen  der  Kohlehydrate  nachgewiesen.  Wir  werden  spater 
auf  diesen  Umstand  eingehender  zurückkommen. 

Verfolgen  wir  nun  das  dem  tierischen  Organismus  durch  seine 
Nahrung  zugeführte  Fett,  auf  seinem  Wege  durch  den  Darmkanal  und 
m  inen  Resorptionshahnen.  Den  Anfangsteil  des  Darmkanals  passieren  die 
Fette  ganz  unverändert.  Der  Speichel  hat  keinen  Einfluß  auf  sie.  dagegen 
tritt  bereits  im  Magen  eine  Verseif ung  ein,  deren  l'mfang  jedoch  noch 
viel  umstritten  ist.  )  Von  großer  Bedeutung  ist  die  Fettverdauung  im 
Magen  kaum,  denn  einmal  wird  das  Ferment  bei  stark  saurer  Reaktion  in 
H  iner  Wirkung  ganz  beträchtlich  gehemmt  und  (schließlich  vernichtet  und 
andrerseits  muli  der  Lipase.  damit  sie  ihre  volle  Wirksamkeit  entfalten  kann, 
das  Fett  in  emulgiertcr  Form  dargeboten  werden,  eine  Forderung,  die  meistens 
nicht  erfüllt  ist.  Dagegen  kommt  der  Magensaftwirkung  indirekt  eine  Be- 
deutung für  die  FettvenJaUOBg  ED,  indem  durch  sie  Fett  aus  den  Fettgew« 
durch  Lösung  der  bindesubstanz  frei  wird.  Auch  für  die  Resorption  kommt 
aus  diesen  Gründen  dem  Magen  kaum  eine  Rolle  zu.  Die  Verdauung  der 
Fette  setzt  eigentlich  erst  im  Anfangsteil  des  Darmes  in  vollem  Umfange 
ein.  Hier  unterliegt  das  Fett  zunächst  einer  rein  physikalischen  Verwandlung. 
Unter  dem  Einfluß  freier  Fettsäuren  und  der  Anwesenheit  der  Alkalisalze 
des  Darm-  und  Pankreassaftes  und  der  Galle  wird  zunächst  das  Fett 
in  feinste  Teilchen  zerstäubt.  Die  zwischen  den  Fettpartikelchcn  überall 
eingelagerten  Fettsäuren   reagieren  mit  dem  vorhandenen  Alkalikarbonat. 


')    H\  Connstein,  E.  Houtr  und  //.  Warfenbery:    Ober   foriueniative    l-ettspaltung. 
Cht«   iL  Deuteten   Chcm.   Gcsellscb.  35    3988.  1902.    —    Conntfrin :  Feraentative 
FetKpaltung    Airlm  fm    lAnat    n  »  IMiNsinl,  1905.  Vorlidl.  <l   physfol.  (tesellsch.  zti  Bl 
Sitzung  H. 

•)  OaA:   Über  den  Anteil  des  Magens  und  des  Pankreas  an  der  Verdauung  des 
Fettes.  Archiv  f.  (Aniit.  u  >  Pin  |fo]    B88.    INHI)  t>:/,it<i:  Hie  Zerlegung  neutraler  Fette 

im    lebendigen    Magen     F.lniub    ."»15.  1881  Volhard .-    ('her    Resorption    und    Feit- 

spalning  im  Magen.  Munehoner  med  Wocbenschr.  Nr.  ii  n  t»  li)(Ki  und  Zeitsrhr  für 
klin.  Medizin.  42  114  und  Verhandl.  deutscher  Naturforscher  u.  Arzte.  1901.  II. 
8  Hllfte.  8.  18.  -  Vgl  ferner  Adolf  Zinxstr:  über  den  Umfang  der  FettTerdauung  im 
Magen  llvfmtt!,,.  BtitögC  7  31.  1905.  —  Athen  Fromm*:  Über  das  fettspaltende 
Ferment  der  Magenschleimbaut.  Ebenda.  7    51     1905. 
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Es  entstehen  Seifen,  die  die  Fettteilchen  U  feinste  staubform  auseinander 
sprengen,  ein  Prozeß,  der  durch  die  frei  werdende  kohlensaure  gefördert 
wird.  Ks  bildet  sich  eine  Emulsion.  Der  Zweck  dieses  Prozesses  kann  ein 
doppelter  sein.  Kininal  konnte  man  sich  vorstellen,  dal»  die  Darmepi- 
thelien  in  ahnlicher  Weise,  wie  dies  für  die  Pflanzenzellen  erwiesen  ist.  diese 
feinsten  Tröpfchen  direkt  aufnehmen.  Andrerseits  ist  es  wohl  möglich,  daji 
diese  Kmulsion  den  Zweck  hat,  durch  Erzeugung  einer  enorm  großen  '»her- 
flache der  Lipa.se  die  Einwirkung  zu  erleichtern  und  zum  Teil  überhaupt 
zu  ermöglichen. 

Wir  wissen  mit  voller  Sicherheit,  dal'  das  eingefühlte  Fett  in  Fett- 
sauren  und  Glyzerin  zerlegt  wird.  Die  Fettsäuren  binden,  soweit  dies  mög- 
lich ist,  das  vorhandene  Alkali  und  bilden  so  Seifen.  Eine  noch  unmt- 
-  Iiiedene  Frage  ist  nur  die,  wie  weit  diese  Verseilung  geht,  d.  h.  ein  wie 
grolier  Teil  der  Fette  vollständig  gespalten  wird.  Wahrend  z.B.  Pflügtsr*-) 
annimmt,  dal'  die  Hydrolyse  eine  vollständige  sein  mul>,  d.  h.  dall  nur 
Fettsflure-  und  Glyzerinmolcküle  zur  Resorption  gelangen,  glauben  andere 
Forscher,  daü  nur  ein  Teil  der  Fette  vollständig  verseift  wird,  während 
ein  anderer  Teil  in  feinsten  Tröpfchen  direkt  zur  Resorption  gelangt. 
Trotz  zahlreicher  Untersuchungen  ist  es  nicht  gelungen,  einen  klaren 
Hinblick  in  die  Fettverdauung  zu  erhalten.  Zunächst  hat  Bad\ 
durch  Versuche  am  Hunde  festgestellt,  dali  Seifen  resorbiert  und 
in  Fett  umgewandelt  werden  können.  Für  die  Annahme  einer  totalen 
Hxdrohse  der  Fettsuhstan/en  ist  auch  der  Versuch  von  Connstritt *)  ins 
Feld  geführt  worden.  ConnsUhi  fütterte  einen  Hund  mit  Lanolin.  Dieses 
wird  durch  die  gewöhnlichen  Mittel  nicht  verseift,  bildet  jedoch  mit  Wasser 
.•Trieben  eine  Kofferet  feine  Emulsion.  Von  dem  in  dieser  Form  einge- 
führten Lanolin  wurden  97  •">   »  im  Kot  unverändert  ausgeschieden. 

Viele  Fette  müssen  ohne  weiteres  einer  völligen  Aufspaltung 
anheimfallen .  damit  sie  zur  Resorption  gelangen  können.  Es  sind 
•  lies  diejenigen,  deren  Schmelzpunkt  über  der  Körpertemperatur  liegt 
/.   Munk*)   hat    nachgewiesen,    dal.i    Hammeltalg    vom   Scliiiiel/pnnki    4'.»" 


l)  E.  PßQ'ltr:    I  Ixt  du-    licnn-lli.   i     <-li  iligungeu,    BeldM    .inn-h    <i<-n   QettUl  von 

Pferdefleisch  verursacht  werden.    (Hebet  einem   Beitrag   über  die  KeRorption  der  Fette  | 

krohl«    W)    HJ.  1900.—  Uior  die  llesorption  künsthVh  gefärbter  Fette.  Kbenda. 

7.'>.  l'.KJU    —  Der  gegenwärtige  Zustand  der  Lehre  von  der  Verdauung  und  Itcsorp- 

iei    Fette  and  eine  Verurteilung  der  hiermit    verknüpften    physiologischen  Vrrisek- 

tionfii  Am   Min-.,  lir-n.   Bbenda.   N2    908.   1900.   —    Fortgesetzte  Untersnchum-eti  iiher  die 

Keaorption  der  künstlich  geflrhten  Fette,  l'ßih/ers  Archiv.  8»    1.  1901.  —  Die  Resorption 

der  Fette  voll.-  'liulurch,  daß  sie  in  wässerige  Losung  gebracht  werden.  Ebenda. 

Hl»    1     1901.         I  her  Kalk-eifen  al*  Beweise  gegen  die  in  i    Losung  «.'ich  vidi 

te  Kenorption  der  Fette    Ebenda   89.  Jll    1909 

*>    Itadijtu-ski:    Kxperimcntello    Beiträge    zur    Fettre&oqition.     Virchowa  Archiv. 

11  m  ■• - 

•i  Ceimtirin   Zar  Lehre  von  der  Fettmorptioo.  Axehii  I  (Anal  q  |  Plrj  -i"!  30. 1899 
nnd  fber  die  Resorption  und  Assimilation  der  Fette  Die  medizinische  Wm-he    \r  lü  1900, 

*>  /  Munk:   Zur  Lehre    von   der  Resorption,    Bildung  und  Ablagerung  der  1  etu- 
im  Tierkörper.    Firehoiet  Archiv.  95.  -107.  1884.    —    Anuehütk:  Versuche  über  die  Bf 
rh»1i«n,  Pkjrriolog K 
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vom  Hunde  bis  zu  90%  ausgenutzt  wird.  Auch  der  bei  53°  schmelzende 
Walrat  wird  resorbiert.  Allerdings  wird  die  Schnelligkeit  und  Grotte  der 
Resorption  vom  Schmelzpunkt  des  Fettes  deutlich  beeinflußt.  Am  raschesten 
und  vollständigsten  werden  die  niedrig  schmelzenden  Fette  aufgenommen. 

Man  hat  auch  versucht,  die  Frage  nach  dem  Umfange  der  Fettspaltung 
im  Darmkanale  auf  mikrochemischem  Wege  zu  entscheiden,  indem  man 
festzustellen  suchte,  an  welcher  Stelle  der  Darmepithelien  resp.  der  Darm* 
wand  Fett  als  solches  nachzuweisen  ist  Vorausgreifend  müssen  wir  be- 
merken, daß  die  Darmwand  bei  der  Assimilation  des  Fettes  eine  gi 
Hellt-  spielt.  In  ihr  werden  die  gebildeten  Fettsäure-  und  (flyzerinmolekÄle 
j<-r  zusammengefügt  und  verhindert,  dal'  größere  Mengen  von  Fett- 
säuren und  Glyzerin  in  den  Körper  gelangen.  In  klarer  Weise  hat  die.> 
vor  allem  /.  ttvnk1)  gezeigt  Fr  fütterte  Hunde  mit  reinen  Fettsäuren  und 
konnte  in  der  dem  Ductus  thoracicus  entnommenen  Lymphe  eine  Ver- 
mehrung der  neutralen  Fette  nachweisen,  jedoch  nicht  der  freien  Fett- 
säuren. 

Dal.«  die  Synthese  direkt  in  der  Darmwand  erfolgt,  geht  aus  den 
I  iitersuchungen  WD  PereteomikqjF*)  hervor.  Fr  verfütterte  einem  nücli- 
ttnun  Hunde  Fettsäuren  und  Glyzerin  und  erhielt  hierauf  im  Dannepithel 
dieselben  mikroskopischen  Bilder,  wie  wenn  er  litte  verabreicht  hätte. 
Witt*)  iiuii  '  l  hiwdd')  beobachteten  sogar  im  ausgeschnittenen  Darm 
Fetthildung  aus  (Jlyzerin  und  Fettsäuren.  Die  mikroskopischen  Studien 
über  Fettresorption  haben  zu  keinem  übereinstimmenden  Resultate  geführt. 
W6hrend  einige  Ueobachter  während  der  Iicsorplion  der  Fette  deu  üasal- 
s,iiiui  der  Darmepithelien  ganz  homogen  und  frei  von  Fetttröpfchen  fanden 
und  diese  erst  im  zweiten  Drittel  der  Zellen  nachweisen  konnten,  beschreiben 
andere  Forscher ')  auch  im  l'-asalsaum  Fetttröpfchen.  Eine  Entscheidung 
vermögen  diese  Versuche  keineswegs  zu  abringen.  Es  sei  noch  BT- 
wähnt,   datf   auch   eine   aktive   Aufnahme  der  Fetttröpfchen    beschrieben 


wrption  verschiedener  Kette  ans.  dem  Darnikanal.  Zcitschr.  i  Riol.  26  434.  1600.  — 
0,  Frank.  Zur  Lehre  von  «ler  Fettreaorption.  Archiv  f  (Anat.  n  |  Physiologie  308  18'J4 
—  F.  Müller:  Untersuchungen  über  den  Ikterus    Zftttohr   l  klia    Mnlu.m    12.  45    L887 

'I  /  Muirk:  Zur  Lehn  von  der  Resorption,  Bildung  und  Ablagerung1  der  Fette 
im  Tierkörper.    V&choicM  Archiv.  9f>.  431.  1HS4  /  Munk  u    Hosenatein:  Zur  Lehre 

▼on  der  Resorption  im  Darm  ruieh  Fiitersurlnunjen  am  i-im-i  1,. inph-<<  hs Ins- ifistol  beim 
Menschen    Kbenda    123    230  u.  484.  IK'.U 

'i  l'ertuozntk"/! .  Zur  Kjnthese  des  Fettes.  Zciitralbl  f.  d.  med.  Wissenden  S.'il    1S74. 

J)  A   Will.     Vorläufige    Mitteilung     BbOT     l-'Htresorption.     l'flügcrs   Arthiv     20 

856.  I 

*>  ('.  A.  Ku-ahl:     Über    Fettbildung     durch     die     überlebende     Darmschleim'i 
Archiv  f  (Anat.  u  )  Physiologie.  «5    407.  1884. 

'>  Vgl.  /.  Muuk:  Zur  Frage  der  Fettrcsorption  Zentialbl  f.  Ph\siol.  14.  .*• 
121  IGfl  108,  IBOO  —  Heiilenhain:  Reitrago  zur  Hibtologie  Dnd  l!i  nilogie  der 
|)iiim«laniisclilriiiili:iiit.  Pßü;irrs  Aieliiv  43.Snj.pl  S  Hj.  1888.  —  Kiarlwnaku :  Zui  Frage 
Ober  die  Resorption  des  Fettes  im  Darmkanal  und  über  den  Transport  desselben  in  andere 
Organe.  Zcntralblatt  f.  allg.  l'athol.  ti.  pathol.  Anatomie  li  1.  1902  und  Reitrage  tur 
pathol    Anatomie  u    z    allg    PMS    B    I9QB 
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worden  ist.1)  Die  Epithelzellen  sollen  Protoplasmafortsaty.e  aussenden  und 
die  Fetttröpfeben  umfluten  und  aufnehmen.  Auch  den  Leukozyten  ist  eine 
direkte  Holle  in  der  Fettaufnahme  zugeschrieben  worden.  Sie  sollen  in  das 
Darmlumen  einwandern  und  sich  direkt  mit  Fett  beladen.  Schließlich  mal 
auch  noch  die  Möglichkeit  betont  werden,  dali  verschiedene  Wege  der 
Fettresorption  möglich  sind.  Es  könnt«  neben  der  Fettaufnahme  durch  die 
Xcllen  selbst  auch  eine  interzelluläre  Resorption  stattfinden. 

Wir  können  vorläufig  mit  Sicherheit  nur  soviel  aussagen,  dali  im 
Darmkanale  das  Fett  in  eine  feine  Emulsion  verwandtet  wird,  und  daß  unter 
allen  Umstanden  eine  Zerlegung  des  Fettes  in  Glyzerin  und  Fettsäuren 
stattfindet.  Unentschieden  bleibt  nur,  ein  wie  großer  Anteil  des  Fettes  der 
Verseilung  unterliegt.  Jedenfalls  wird  bereits  in  der  Darmwand  das  gespal- 
tene Feit  wieder  regeneriert,  so  daß  dem  Organismus  im  wesentlichen  nur 
Vufralfette  zugeführt  werden. 

Bei  der  Resorption  der  Fette  spielen  verschiedene  Faktoren  eine  I « 
günstigende  Rolle.  Einmal  die  Pankreasdrüse.  Sie  liefert,  einesteils  alka- 
lischen Saft,  der  bei  der  Seifenbildung  und  der  Emulsionierung  eine  be- 
deutende Rolle  spielt,  uud  andernteils  das  fettspaltende  Ferment,  das  die 
Yerseifimir  besorgt.  Mit  dem  Wegfall  des  Pankreassafles.  sei  es  durch  E.\- 
stirpation  der  Drüse,  sei  es  durch  Unterbindung  der  Ausfuhrungsgänge  des 
Pankreas,  tritt  eine  ili-utlii  he  Abnahme  der  Fettresorption  ein.  Vollständig 
aufgehoben  ist  sie  nicht,  denn  von  Milchfett  wurden  nach  Abetmatm*)  noch 
n  aufgenommen.  Sandmtytr  hat  beobachtet,  daß  bei  pankreas- 
losen Hunden  durch  Zugabe  von  fein  zerhackter  Pankreasdrüse  die  1  ■  r 
resorption  gesteigert  werden  kann. 

Es  ist  noch  fraglich,  ob  der  Ausfall  an  Lipase,  der  mit  dem  Wegfall 
des  Pankreassafles  nniiitt  die  Ursache  der  verminderten  Fettresorption 
Wenn  ''s  richtig  ist.  dafl  eine  ausgiebige  Emulsionierung  genügt,  um 
die  Fettaufnahme  zu  ermöglichen,  so  lallt  sich  wohl  denken,  daß  eine  solche 
auch  ohne  Anwesenheit  der  Pankreas1ipa.se  einliefen  kann,  denn  einmal 
werden  offenbar  schon  im  Magen  Fettsäuren  frei,  uud  dann  können  die 
Fette  auch  durch  Dakterieuwirkung  zerfallen.  Der  Bildung  einer  Emulsion 
könnte  dagegen  der  Wegfall  des  alkalischen  Pankreassaftes  hinderlich  sein. 
Übersättigt  man  nämlich  eine  Fettemulsion  mit  Säure,  so  sieht  man  die 
Emulsion  allmählich  verschwinden.  Es  treten  grilliere  Öltropfen  auf,  die 
sich  an  der  Oberfläche  der  Flüssigkeit  ansammeln.  Es  wäre  wohl  möglich. 
daß  die  verminderte  Fettresorption  hauptsächlich  auf  den  Wegfall  der 
Alkalizufuhr  durch  den  Paukreassaft  zurückzuführen  ist,  indem  der  stark 
saure  Mageninhalt  im  Duodenum  die  Bildung  einer  Emulsion  größtenteils 

Vjrl.  Zatcarykin:    Über  die  f Vitn ■»<>]  ptum  hfl  I>(»nndann.  Pflügen  Archiv.  31. 

HrtdcnAoin:    I    c.    -     L.  r.  Thanhoffer :    hVitrjqn-    zur   I  fttrNOtptfOII    und 

binto  Struktur  der  DuuudarmzolUu    PflHgtr$  Archh  B.  391. 1874.       /»'  Wieder»- 

heim:    l  Imt    iIic  nednuriBChe  Aufnahme   tlvr  Xalirimirsmittid    in    der    DarnwoliW-iinliniit 

Verwunnilunji  ileutxrh«  eher  und  &rxtc  zu  Fraiburg.  1883. 

')  Abelmann.    I  I  \-\    die    \  'Mini ou\j  der  NiiIii um.'-"  i  r]Mltioii 

Juan'  Dopa!  1800.        Vgl    li ■ 1 1    W   8on4wt4f*r:    /.ii-.hr  f .  Hol  81    12.  IBM 
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verhindert.  Dal',  wie  Tttckman*1)  nachgewiesen  hat,  hei  Kaninchen  nach 
Unterbindung  des  Ductus  pancreaticus  die  Fettresorption  nicht  wesentlich 
gestört  ist,  spricht  nicht  gegen  diese  Annahme.  Die  Sekrete  des  Dünn- 
darmes der  Herbivoren  verfugen  über  grOfiene  Alkalivorrate  als  die  der 
(arnivoren.  Dali  das  Milchfett  trotz  dem  Fehlen  des  Pankreassaftes  zur 
Resorption  gelangt,  erklärt,  sich  vielleicht  aus  folgendem  Umstände.  Bringt 
man  Milch  durch  Lab  zur  Gerinnung,  und  löst  man  das  Gerinnsel  in  Pepsin- 
B  tl/siiun  BQ  erhalt  man  eine  sehr  beständige  saure  Fettemulsion.  Es  ist 
BCfawar,  sich  ein  klares  Bild  der  wirklii  lun  \  'erhältnisse  der  Fettresorption 
zu  machen ,  solange  der  Umfang  der  Fettverdauung  im  Magen  so  wenig 
klargestellt  ist.  Es  ist  ja  wohl  möglich,  daß  die  Magenlipase  auch  im 
Duodenum  weiter  wirkt,  wenn  der  alkalische  Pankreassaft  fortfällt  und  auf 
diese  Weise  ein  Teirdes  Fettes  gespalten  wird.  Jedenfalls  sind  wir  nicht 
berechtigt,  aus  dem  Umstände,  dall  auch  heim  Wegfallen  der  Pankn-aslipase 
I  i  itresorption  stattfindet,  den  Bohlofi  BQ  riehen,  dali  damit  der  Beweis 
erbracht  ist,  daß  Neutralfette  direkt  zur  Resorption  gelangen. 

Eine  bedeutungsvolle  Rolle  spielt  bei  der  l  cttresorption  vor  allem 
du-  Galle.  Ursprünglich  hat  man  ihr  einen  direkten  EinfluL'i  auf  die  Darm- 
epithelien  zugewiesen.  Sie  sollte  sie  zur  Resorption  anreizen.  Die  Bedeu- 
tung der  Galle  liegt  jedoch,  wie  besonders  Pflüget  -)  betont  hat,  auf  ihrem 
Lösungsverraögen  für  Fettsäuren  und  Seifen.  Eine  Mischung  von  Galle 
und  Natriumkarbonat  vermag  große  Mengen  von  Stearin-  und  Palmitinsäure 
zu  losen.  Die  (Jholate  der  Galle  bringen  auch  die  wasserunlöslichen  Kalk-  und 
Magnesiaseifen  in  Lösung.  Daß  die  Galle  einen  grölten  Einflull  auf  die 
Resorption  der  Fette  hat,  geht  aus  folgender  Beobachtung  hervor.  Dasi 
unterband  beim  Hund  den  Ductus  choledochus  und  stellte  eine  Fistel 
zwischen  Gallenblase  und  Dünndarmraitte  her.  Bei  fettreicher  Nahrung 
erwiesen  sich  erst  die  unterhalb  dieser  Fistel  befindlichen  Chylusgefäfte 
milchig  getrübt.  Die  Galle  allein  scheint  bei  der  Fettresorption  nicht  ausschlag- 
gebend ED  sein,  vielmehr  wirkt  sie  mit  dem  Pankreassaft  zusammen.  Es  laut 
sich  dieser  Umstand  in  sehr  hübscher  Weise  beim  Kaninchen  zeigen.  Bei 
diesem  mündet  der  Ductus  choledochus  etwa  10  m  über  dem  Pankreas- 
gang  in  den  Dünndarm  ein.  Zwischen  den  beiden  EinmUndungsstellen 
bleiben  die  ChylusgefSÜe  auch  bei  fettreicher  Nahrung  klar  und  durch- 
sichtig. Erst  unterhalb  des  Eintrittes  des  Pankreassaftes  erblickt  man 
milchig  getrübte,  fetthaltige  Uhylusbahnen. 

Verfolgen  wir  nun  das  in  die  Dann  wand  aufgenommene,  respektive  jeden- 
falls zum  Teil  neu  gebildete  Fett  weiter  auf  seinem  Wege  durch  den  ( »rganis- 


'i  M.  Teichmann:   MikroükopiMAi  Bötrlge  rar  Lehre  ron   der  Fettrewrptiou. 
buui£-IHra.  BmlM  1801. 

')  K  lytOt/fr:  Fortgesetzte  Untersuchungen  über  die  in  « ;i-si  rlo-lichcr  !•  orm 
w.ll.-iflMmle  i:.-n![iti.iii  dtt  IVtto     lyhh/rr.t  Archiv.  88    2«>'.t    I'.kVJ    -    l  her  die  Heden - 
tmiL'  der  Seifen  filr  die  Resorption  der  Fette.  Ebenda.  88.  431.  1902.   —  Tber  die  Yer- 
seifung,  welche  durch  Galle  vermittelt  wird,  und  die  Bestimmung  von  Seifen  neben  Fett- 
lillMe  in  Gallenmischnngen    Klmmla.  90.  I     1906 

i    I    Dmtn    Kee.herches  siir  la  hile.  Arch.  dephys.  norm,  et  path   V,  22.  31b.  1890. 
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inus.  Untersucht  man  bei  einem  nüchternen  oder  hungernden  Tiere  die  Ein- 
geweide, so  sieht  man  vom  Darm  aus  in  den  Mesenterialhlättern  die  Chvliis- 
bahnen  in  großer  Zahl  als  dun ■hsiditige  Gefälie  dahinziehen,  Fin  ganz  anderes 
Itild  erhält  man,  wenn  man  dem  Tiere  kurz  vor  dem  Tode  eine  an  Fett  reiche 
Nahrung  verabreicht  hat.  Nun  fallen  die  l'hylusgefalje  sofort  in  die  Augen. 
Sie  sind  milchig  getrübt  und  undurchsichtig  geworden.  Prüft  man  ihren 
Inhalt,  dann  findet  man,  daß  sie  strotzend  mit  Fett  gefüllt  sind,  und  zwar 
auch  dann,  wenn  kein  Fett,  sondern  nur  Fettsäuren  verabreicht  worden  wu 
Im  let2t6TOD  Falle  fehlt  das  zur  Fettsynthese  nötige  Glyzerin,  das  vom 
Organismus  auf  irgend  eine  Weise  beschafft  werden  muH.  Legt  man  einem 
Hunde  an  der  Eintrittsstelle  des  Ductus  thoracicus  in  die  Vena  anonyma 
eine  Fistel  an,  so  laßt  sich  der  in  der  Zeiteinheit  ausfliegende  fhylus 
bestimmen.  Bei  gemischtem  Futter  sieht  man  nun  die  Menge  des  einlas 
nicht  ansteigen.  Er  nimmt  nur  eine  auffallende  Änderung  seines  Aussehens 
an,  wenn  in  der  Nahrung  Fett  enthalten  war.  Während  der  Chvlus  sonst 
durchscheinend  ist  wird  er  weiü  und  undurchsichtig.  Durch  diesen  Resorp- 
tionsweg setzen  sich  die  Fette  in  Gegensatz  zu  den  übrigen  Nahrungsstoften. 
die  alle  direkt  in  die  lliutbahn  sich  ergieüen  und  der  Leber  zugeführt 
«erden.  Der  Chylus  selbst  enthält  das  Fett  in  feinster  Emulsion. 

/.  M%mk  und  liosenstein1)  beobachteten  bei  einem  Mädchen,  das  eine 
Lymphfistel  beeafi,  dali  schon  innerhalb  12  Stunden  nach  der  Fettauf- 
nähme  reichlich  60%  des  eingeführten  Fettes  aus  der  Fistel  ausflössen. 
Nur  etwa  i  M  der  Fettmenge  bestand  aus  Seifen.  Es  schl.igt  jedoch  offen- 
bar nicht  alles  Fett  diesen  indirekten  Weg  zur  Blutbahn  ein.  wenigstens 
erfolgt  bei  reichlicher  Fettfütterung  auch  ein  direkter  Übergang  in  die 
Blutgefäße.  Wird  der  Ductus  thoracicus  unterbunden ,  so  treten  grö 
Mengen  von  Fett  in  das  Blut  über.  /.  Munt;  und  FrMmthal*)  fanden 
nach  reichlichem  Genul»  von  Sahne  den  Fettgehalt  des  Blutes  günstigen 
Falles  auf  das  Sechsfache  der  Norm  ansteigen  Soviel  Fett  war  in  das 
Blut  übergetreten,  obgleich  von  dem  verabreichten  Fett  nur  SS — 1- 
resorbiert  worden  waren.  Nach  Darreichung  von  Fettsäuren  erschien  gleich- 
falls Fett  im  Blut,  und  zwar  waren  etwa  */■  der  resorbierten  Fettsäure 
in   Neutralfett  umgewandelt  worden. 

Die  Meng»  des  resorbierten  Fettes  ist.  wie  schon  betont  wurde,  ab- 
hängig von  seiner  Zusammensetzung.  So  wird  Olivenöl  zu  OTT"  0  ausge- 
nutzt, die  zwischen  2ö  und  34()  schmelzenden  Fettarten  (Gänse-.  Schweine- 
fett» zu  975°  „.  Vom  Hammeltalg  dagegen,  der  bei  48—51'  schmilzt, 
werden    beim  Menschen  nur  90 — 91'69/i   aufgenommen,  von  dem  bei 

enden  Walrat  gar  nur  1fi°0.  Tber  den  Cm  fang  der  Fetlresorptiou 


i  /  Muni,  and  fiottruttm:  Zur  Lehre  von  iler  Hiwirption  im  Dtnil  BM&  I'uter- 
nuchungen  an  einer  Ljmph-*«  Inlus-ifistel  beim  Menschen.  \'irehoua  Arch.  123.  •_','5'i 
und  4*4    1881   nnil  Arrh    f.  .Anat    undi  Physiol.  SM  und    681.  1890 

*)  /  JMwii  und  //   J  ricdenthal:  Cber  die  Resorption    In  Nuhrongsfette  und  den 
leo  Fettgehalt  de»  Bluten  nach  rjoterbinduag  dta  DostOfl  thoracicus    /.ontralhl 
■\»\    l.Y  297.  190t. 
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haben  Pcttenkqfa  und  Pött*)  und  ttubner*)  Versuche  angestellt.  Frstere- 
fanden,  dali  ein  35 ky  schwerer  Hund  im  Tage  von  350  ^  Fett  98%  re- 
sorbieren kann.  Ebensoviel  kann  nach  Hühner  unter  Umstünden  auch 
der  menschliche  Dann  aufnehmen.  Im  allgemeinen  werden  jedoch  nicht 
mehr  als  100—1200  vertragen. 

Mit  dem  Eintreten  der  Kettresorption  zeigt  auch  das  Blut  Verände- 
rungen. Fortwahrend  ergießt  sich  durch  den  Ductus  thoracicus  fetthaltiger 
lus  in  die  Blutbahn.  Das  Blut,  und  zwar  speziell  dessen  Plasma  zeigt 
tUCh  bald  eine  deutliche  Zunahme  seines  Fettgehaltes.  Sie  laßt  sich  bei 
leiehlirlier  Kettaui'nahine  direkt  beobachten,  indem  da.s  sonst  absolut  klare 
Tlasina  eine  milchige  Trübung  zeigt.  Heim  Zentrifugieren  kann  man  bis- 
weilen direkte  Fetttropfen  an  der  Oberfläche  zur  Abscheidung  bringen. 
Allmählich  verschwindet  das  Fett  aus  der  Blutbahn  wieder  bis  zu  einer 
gewissen  Grenze.  Es  ist  vorläufig  noch  unklar ,  wie  man  sich  diesen  Pro- 
Z6fl  vorzustellen  hat.  Die  Fetttriipfehcn  .selbst,  wandern  nicht  durch  die 
Kapillarwand  hindun  li.  Ks  wäre  möglich,  dali  die  Leukozyten  hierbei  eine  Rolle 
pulen.  Eine  Zeitlang  hielt  man  den  Nachweis  für  erbracht,  datf  Blut 
eine  Lipase  enthalt.  Ihr  Vorhandensein  wäre  unklar,  denn  durch  die  Syn- 
these im  Darme  schützt  sich  der  Organismus  vor  freien  Fettsäuren.  Wes- 
halb sollte  er  nun  im  Blute  selbst  das  Fett  wieder  abbauen!  Man  ist  am  h 
von  dieser  AnDahme  zurückgekommen,  dagegen  kann  man  nach  den  \  er- 
•ii'hen  von  Oomtttdn  und  Mic/i>t>/>*  '■>  es  als  sichergestellt  erachten,  dali  das 
Blut  die  Fähigkeit  besitzt,  das  Fett  in  wasserlösliche,  dialysierbare,  noch  nicht 
naher  bekannte  Mib.«t;m/en  umzuwandeln.  Dirsei  Tiozeli  ist  an  die  Anwesen- 
heit von  Sauerstoff  gebunden  und  scheint  der  Mitwirkung  der  roten  Blut- 
körperchen zu  bedürfen.  Ein  Teil  des  resorbierten  Fettes  wird  direkt  den 
d(W(  li  ."  lUn  zugeführt  und  verbrannt. 

Das  nicht  verwendbare  Fett  wird  als  solches  aufgestapelt.  Es  geht 
dies  aus  folgenden  Versuchen  hervor.  Fram  Hqfmam  *)  liel'i  einen 
Hund  so  lange  hungern,  bis  er  fettfrei  war.  Der  Eintritt  dieses  Mo- 
mentes kann  erfahrungsgemäß  durch  die  Kontrolle  der  Stickstoifaus- 
D  heidung  festgestellt  werden.  Das  hungernde  Tier  braucht  zunä<  ii  i 
seine  Glykogen-  und  dann  seine  Fettvorräte  auf  und  spart  auf  diese 
Weise  möglichst  sein  Eiweib.  Sind  die  Fettmassen  aufgebraucht,  dann 
tritt    plötzlich   ein   rapider   Ei  weil 'zerfall   ein.    Die    Stickstoffausscheidung 


')  Vftttnkoftr  und  0.  Voit:  Cbor  die  ZeraetzungBvorgiüige  im  Tierkörper  bei 
Fütterung  mit  Fleisch  und  Fett.  Zsttsdnr.  i  Bftol  ii.   l    I87& 

')  Hühner:  (' ber  die  Ausnutzung  einiger  Nahrungsmittel  im  Darmkan&l  de* 
MeftKUB.  Zeituchr.  t.  Uiol.   15.  1lr>.   1879 

*)  Connslfin  und  Micliiirlt» :  l'her  die  Veränderung  der  Chylusfette  im  Mute. 
Siizungsber.  d.  k.  Akud  d.  Wissensch.  zu  Berlin.  771.  1S*|(J.  —  PflQgtrt  Anbiv  6ö.  473. 
is'.t7  Weitere  Mitteilungen    »ber  die   lipolytische  Funktion  des  BlotGl    Ebenda.  69 

TU  18'.r7  —  Vgl.  die  weitere  Literatur  bei  Wilfulm  ComiMein:  l'bor  fermentative  Fett- 
spaltung.  Krgebnisse  d.  Physiologie.  Jg.  3.  I.  194.  Bergmann.  Wiesbaden  1904. 

*l   Franz  Ho/mann:    Da    l'bergsng   von    Nahruntjsfett    in    die    Zellen   des   Tier- 

du  f  Bio!  8  168  1879 
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steigt    unvermittelt    an.     In    4— li  Wochen    tritt    diese    Erscheinung    ein. 
Nun  futterte  Hqfmann  ein  Versuchstier  mit  viel  Speck  und  tranig  Fleisch. 
Das  zugeführte  Fett  und  Eiweili  waren  genau  bestimmt   worden.  Es  ergab 
sich,  dali  der  Hund  in  5  Tagen  1854//  Eett  und  254//  Eiweiß  resorbiert 
und  L8&&9  Fett  mgesettl    hatte.   Somit  war   der  Beweis   erbracht,   dali 
Nahrungsfett  zum  Aufbau  des  Körperfettes  Verwendung  findet    P&ttehi 
und   loi/M  kamen  auf  einem  anderen  Wege  zu  demselben  Schlüsse,    Sie 
bestimmten  beim  Hunde  bei  reichlicher  Fettfütterung  und  geringer  Fleisch 
zugäbe  sämtliche  Ausgaben.  Sie  fanden,   dal!  aller  Siicksiof'l  in  den  \n- 
srlieidungen  wieder  erschien,  nicht  aber  aller  Kohlenstoffe   t,  Minik-)  konnte 

n falls  Fettansatz  bei  hungernden  Hunden  erzielen,  und  zwar  durch  Fi  ti- 
fütterung  und  auch  durch  Verabreichung  von  Fettsäuren. 

Der  Beweis,  dal»  das  Nahrungsfett  und  das  abgelagerte  Fett  in 
direkten  Beziehungen  zueinander  stehen  .  isl  noch  auf  eine  andere.  WeiM 
erbracht  worden.'-)  /.  Msaik  fütterte  einen  HiA«/  schweren  Hund  nach 
l'.Miigigem  Hungern  mit  aus  Hammeltalg  gewonnenen  Fettsauren,  und  zwar 
14  Tage  lang.  Das  Körpergewicht  des  Versachstieres,  das  während  der 
vorhergehenden  Hungerperiode  um  ;;•_'",  gesunken  war,  stieg  wieder  um 
17  ,,  Bei  der  Sektion  des  Hundes  fand  sich  ein  sehr  reichlicher  Fettansatz. 
Durch  Auslassen  dieses  Fettes  konnten  zirka  1100;/  eines  bei  Zimmer- 
temperatur festen  und  erst  bei  40"  schmelzenden  Fettes  isoliert  werden. 
Nun  schniil/t.  bekanntlich  Hammeltalg  bei  dieser  Temperatur,  wahrend 
das  normale  Hundefett  einen  viel  niedrigeren  Schmelzpunkt  (zirka  20*)  hat. 
J.  Munlr  verwendete  zu  einem  zweiten  \  ersuche  Hiibiil.  Es  konnte  im 
!  ttipolster    des    Versuchstieres  ein   bei    23°  schmelzendes    Fett    erhalten 

•  ien.    Bei   14"  schied  sich  ein  körn  iL-  kristallinischer  Salz  ab.    Das 
wonnene    Fett    enthielt    m'  4  "  „   Ölsäure   und    13*3°/«    fesfe   Fettsäure.     Nor- 
males  Hundefett  enthalt    nur  66'8«/a  Ötotnro  und    288%   feste    Saure, 
lliib.il  enthält   El  in asäni  e  it      II,    (»,)     Sie   ließ    sich   aus  dem  Hunde- 
fett isoHeren. 

r    Umstand,    dafl    '.'in   Nahrungsstoff  und   sogar  ein    prlan/.lieher 

direkt    die   Zusammensetzung    eines    tierischen    Gewebes   bestimmt, 

ist  auffallend.    Wir  werden  spater  sehen,  dal'  ganz  offenbar  die  Aufspaltung 

der  organischen  Nahnumsstoffe  in  die  sie  aufbauenden  Komponenten  nicht 

nur  den  Zweck  hat.  deren  Resorption  zu  ermöglichen,  sondern  gewifl  vor 

ui.    dem  Organismus  die  Fähigkeit,  seine  Körpersubstanz  nach  seiner 
Wahl  aufzubauen,  zu  bewahren.-1)  In  der  Tat  nimmt  das  Fettgewebe   mit 

und    1 1  ii  ■  1  i     Aiuchr.  f.  BioL  i»  1.  1878. 
i  l.Miink:  \  bei  die    Bildung  ron  PeU  Bad  n  In  Tieritöipei    Arehh  i 

i  Anat.  n  i  Physiologie.  273  1883  —  Zur  Lohre  von  der  Kesorptinn.  BfidUDJ  und  Ablagerung 
der  Fette  bn  Ti.Tkürper.    IV, •, /,„«*  Areh.  95  407.  1884.—    !  Munk    \   c.    —   Vgl.  aurh 
>     /       Dia  Barknnit  des  Fette»    Verhandl.  des  17.  Kongresueg  f.  innere  Me- 
dizin   &03.  ls: 

■)  > g)  itrhairfe*    Die  Bedeutung  der  Verdsannj  dn  BiweUkOrpar  Dh 

Zentralbl   f  Stoffwechsel-    und  Yerd&utingskrankiieiten.    ä.   Nr   24. 
64?    1904 
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dem  Glykogen  zusammen  gegenüber  den  übrigen  Stoffen  der  Gewebe 
offenbar  eine  Sonderstellung  ein.  Sie  sind  beide  Reservestoffe,  die  sich 
der  Organismus  aufspeichert,  um  sie  anzugreifen,  wenn  er  ihrer  bedarf. 
Wir  möchten  das  Fett  der  grollen  Depots  und  das  Glykogen  doch  nicht 
auf  dieselbe  Stufe  stellen.  Das  Glykogen  steht  dem  allgemeinen  Stoffweehel 
viel  naher  als  das  Fett  des  eigentlichen  Fettgewebes.  Es  wird  fortlaufend  dem 
Stoffwechsel  entzogen  und  auch  fortwahrend  ihm  wieder  zurückgegeben.  (Jan/ 
Böslich  wie  das  Glykogen  verhalten  sich  die  Fettvorräte,  welche  in  der  Leber 
und  vielleicht  auch  in  anderen  Organen  deponiert  sind.  Auch  sie  machen 
einen  raschen  Wechsel  durch.  Das  eigentliche  Fettgewebe  ist  unter  ge- 
wöhnlichen Verhältnissen  ein  richtiges  Gewebe  für  sich.  Es  erfüllt  außer 
seiner  Funktion  als  Reservestoff  manche  andere,  so  z.  B.  rein  mechanische 
(Augenhöhlenfett  etc.),  ferner  ist  seine  Rolle  als  schlechter  Wärmeleiter 
hervorzuheben.  Das  Fett  lagert  aber  wiederum  nicht  als  tote  Masse  von 
jedem  Stoffwechsel  ausgeschlossen  in  diesen  (Jeweben.  Im  Gegenteil,  es 
wird,  nachdem  es  die  Blutbahn  in  einer  noch  unbekannten,  dialysierbaren 
Form  verlassen  hat,  von  besonderen  Zellen  aufgenommen  und  wieder  in 
Fett  zuiückverwandelt.  Die  Fettzellen  seihst  besitzen  eine  recht  wider* 
stand  tihige  Membran.  Sie  widersteht  der  Einwirkung  von  Alkohol  und 
Äther  und  wird  von  Essigsäure  und  verdünnten  Mineralsäuren  nicht  ge- 
löst. Die  Fettzellen  enthalten  ferner  einen  gelben  Farbstoff.  Wie  jeder  Zelle 
kommt  auch  ihnen  Protoplasma  zu,  für  das  allerdings  bei  reichlicher  Fettauf- 
nahme  ein  nur  beschrankter  Raum  übrig  bleibt.  Ihrer  ganzen  grollen  Be- 
deutung entsprechend  ist  das  Fettgewebe  auf  das  innigste  mit  einem  Blut- 
gefäl'.netz  versehen,  um  in  Zeiten  der  Not  das  kostbare  Material  rasch  zur 
Hand  zu  haben.  Wie  die  Verflüssigung  dieser  Reservestoffe  stattfindet, 
wissen  wir  nicht.  Es  ist  noch  dunkel,  in  welcher  Form  das  Fett  die  Zelle 
verläl't,  und  in  welcher  sie  in  die  Blutbahn  eintritt.  Jedenfalls  unterliegen 
auch  die  mächtigen  Fettlager  bestimmten  Nerveneinflüssen,  durch  die  sie. 
d.h.  die  Fettzellen,  fortwährend  in  stetem  Kontakt  mit  dem  allgemeinen  Stoff- 
wechsel bleiben.  Es  ist  nicht  unwahrscheinlich,  dal»  die  zu  Fettzellen  aus- 
erkorenen Bindegewebszellen,  d.  h.  deren  Protoplasma  eine  ähnliche  Funk- 
tion im  Fettstoffwechsel  spielen,  wie  die  Leberzellen  im  Kohlehydratstoff- 
wcchsel.  Wie  diese  aus  Traubenzucker  Glykogen  aufbauen  und  so  den 
OberadtUÜ*  an  Kohlehydraten  vor  der  Verbrennung  bewahren  und  im  Be- 
darfsfall den  Abbau  wieder  besorgen  (sei  es  direkt,  sei  es  indirekt),  so  entzieht 
auch  die  Fettzelle  den  Überfluß  des  kostbaren  Nährmateriales  Fett  dem 
Blutstrome  und  fixiert  es  vorübergehend  und  oft  auf  lange  Zeit  hinaus. 
um  es  im  gegebenen  Moment  zur  Oxydation  wieder  frei  zu  geben.  Im 
Fett  hat  der  tierische  Organismus  ein  äußerst  wirkungsvolles  Reserve- 
matertal. Es  besitzt  den  doppelten  Verbrennungswert  der  Kohlehydrate  und 
des  EiweiLi.  1  y  Eiwcill  liefert  4  1  Kalorien,  \y  Kohlehydrat  ebenfalls  4  1. 
\g  Fett  dagegen  D:i  Kalorien.  Im  Hunger  werden  die  Fettdepots  außer- 
ordentlich rasch  angegriffen.  Im  allgemeinen  halt  der  normale  Organismus 
seine  Fettdepots   recht    konstant.    Es   tritt    allmählich   zwischen  der  Nah- 


rungsauf  nähme,  dem  Verbrauch  und  dem  Ansatz  —  natürlich  auf  lange 
Zeitperioden  hinaus  betrachtet  —  ein  gewisses  Gleichgewicht  ein.  Eb  pH 
dies  natürlich  nur  für  den  ausgewachsenen  Organismus.  Beim  Menschen 
findet  man  vielfach  eine  Störung  dieses  Veihältnisses.  Es  wird  immer  mehr 
Fett  angesetzt,  die  Fettpolster  wachsen   weit    ftber  physiologische  Verhält- 

B  hinaus  und  allmählich  entsteht  ein  Zustand,  der  allgemein  unter  den 
Namen  Fettsucht,  Ariipositas.  obesitas  bekannt  ist.  Kine  scharfe 
Grenze  gegen  den  pb)>iologischen  Fettansatz  bilit  sich  nicht  ziehen.  Erst 
die  Folgeerscheinungen :  Atem-,  Herzbeschwerden  usw.  reihen  den  Zustand 
unter  die  pathologischen  ein.  Die  Ursache  der  Fettsucht  ist  unbekannt. 
( »ffenhar  können  verschiedene  Umstände  zu  demselben  Endeffekt  führen 
Zweifellos  gibt  es  eine  „physiologische  |  mesitas,  die  erzwungen  wird 
durch  reichliche  Nahrungsaufnahme,  hei  möglichst  geringem  Verbrauch 
(Einschränkung  der  Muskelarbeit)  und  eine  „pathologische"  Fettsucht,  die 
entgegen  allen  Vorsichtsmaßregeln  eintritt.  Letztere  Form  gehört  in  das 
Gebiet  der  allgemeinen  Stoffwechselstörungen  und  ist  in  letzter  Linie  auf 
einen  abnormen  Stoffwechsel  der  Zellen  zurückzuführen.  Man  spricht  in 
i  j ■".■lili-n  direkt  von  einer  Disposition.  Es  ist  klar.  daß.  solange  man 
den  physiologischen  Fettstoffe«  h'l  nicht  klarer  überblicken  kann,  als  es 

*  derFafl  ist.  eine  exaktere  Ergrümiung  des  Wesens  der  <  »hesitas  vor- 
läufig unmöglich  ist.  Die  Kontrolle  des  Stoffwechsels  des  juiMiebildeten  Fett- 
Bdebtigen  vermag  uns  auch  keinen  sicheren  Einblick  in  die  ButfltelUlBgS- 
ursachen  der  Fettsucht  zu  geben.  Wir  stehen  einem  fertigen  Zustand 
gegenüber,  der  sekundär  zu  manchen  Symptomen  führt.  Vor  allem  ist  m 
dieser  Lichtung  die  enorme  Vergrößerung  der  mit  Illnt  zu  vei  sorgenden 
Gewebe  zu  berücksichtigen  und  die  erhöhten,  an  das  Herz  gestellten  Auf- 
gaben. Von  der  Art,  wie  es  diesen  entsprechen  kann,  hangt  der  Ge- 
Btmtzustand  des  Fettsüchtigen  wesentlich  ab. 

Mit  der  Holle  als  Nahm ngsst off.  sei  es  direkt,  sei  es  indirekt  in 
Form  der  Depots,  sind  die  Funktionen  der  Fette  im  tierischen  Organismu- 
■febar  nicht  erschöpft  Beim  wachsenden  Individuum  nimmt  das  Fett  leb- 
haften Anteil  am  Aufbau  der  Gewebe  und  Zellen,  aber  auch  beim  Er- 
wachsenen spielt  das  in  den  Zellen  und  anderen  als  den  eigentlichen  Fett- 
geweben verbreitete  Fett  und  die  ihm  nahe  verwandlet!  Substanzen  eine  Raus 
deren  Bedeutung  vorläufig  gar  nicht  abzusehen  ist.  Wir  kennen  viele  Stoffe. 
welche  in  wasserlöslicher  Form  zur  Resorption  kommen,  und  in  dieser  die 
Zellen  durchdringen.  Fs  sind  uns  andrerseits  viele  Körper  bekannt,  die 
in  Walser  gänzlich  unlöslich  sind  und  doch  mit  Leichtigkeit  aufgenommen 
werden.  Hier  wirken  vielleicht  die  Fette  als  Lösungsmittel.  Auch 
dürfte  der  Umstand,  dal»  gewisse  Stoffe  wohl  löslich  in  Wasser,  aber 
leichter  in  Fetten  sind,  eine  Rolle  in  der  zellularen  Aufnahmefähigkeit 
ipoelen  und  der  Zelle  je  nach  ihrem  Aufbau  und  ihrem  Zustand  eine  I 
wähl   ermöglichen.    Dieser  Gedanke    ist  bekanntlich   von   H. Meyer1)   und 

ftjtfr:  Zur  Theorie  der  Alkoholnaikosc    Welche  Kigcnschaft  der  Arüsthetika 
Sgl  ihre  narkotische  Wirkonf?  .Airhiv  f.  esperim    l'jtli   u    l'harraak.  42.  JOB.    t( 
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Overlnn1)  zur  Erklärung  der  Wirkung  bestimmter  Narkotika  entwickelt 
worden.  Es  ist  wohl  möglich,  sogar  recht  wahrscheinlich,  daß  normalerweise 
-nl.lii'  Beziehungen  im  Zellstoffwechsel  von  Bedeutung  sind. 

In  nächster  Beziehung  zu  den  Fetten  und  der  eben  erwähnten  Funk- 
tion steht  die  Gruppe  der  Lecithine.  Auch  sie  sind  Esterverhindungen 
von  Glyzerin  mit  Fettsäuren.  Im  dreiwertigen  Alkohol  Glyzerin  sind  jedoch 
nur  zwei  Hydroxyle  durch  Fettsäurerest  <•  ersetzt,  während  das  dritte  mit 
I'hosphorsänre,  die  außerdem  noch  mit  einer  Base,  dem  Cholin,  gekuppelt 
ist.  verbunden  ist.  Folgende  Formel  gibt  einen  Cbcrbliek  über  die  Konsti- 
tution des  Lecithins,  und  zwar  des  Disteanllecithins. 2) 

CH,— 0-  <\.il  ,<• 

Fettsaurerest 
Brlnresl    CH   -O  —  C,tB  ,Ol 

<  IJJ  —  0\ 


Cholinrest 


yC,  11, 


HO     PO     I'liosphors;iurerest 


O 


/ 


Dnrcl  WisHfen  mit  Alkalien  oder  Barytwasser  erhalt  man  Fettsäuron, 
Gly/crinphosphorsaure.  und  Cholin.  Verdünnte  Säuren  greifen  Lecithin 
nur  allmählich  an  Def  Fettsaiirekomponciit  wechselt.  Man  kennt  Leci- 
thiue  mit  Stearin-,  I'almitin-  und  Ölsäure.  Es  können  auch  zwei  ver- 
•dene  Fettsäuren  am  Aufbau  des  Lecithins  beteiligt  sein.  Es  ist  bis 
[et£f  nicht  gelungen,  Lecithin  synthetisch  vollständig  aufzubauen.  Da  es 
Dpti8Cll  aktiv  ist,  BO  muH  Et  SOI  MQ  mmelrisrhes  Kohlenstoffatom 
enthalten.  Wir  können  daraus,  wie  /.'.  Wüktädter  und  Karl  Li'thvke*)  mit 
Kerbt  hervorheben,  gewisse  Rückschlüsse  auf  die  Art  der  Gruppierung  der 
an  Glyzerin  gebundenen  Radikale  ziehen.  Möglich  sind  die  feiger 
Formeln: 

CH,  0  —  phosphorsaures  Cholin  CH,  0  —  Fettsäure   \ 


n\  ()  — Fettsäure 

I 
CHtO  —  Fettsäure 

I 


und       *CH  0  —  phosphorsatires  Cholin 

I 
(  H, <»  —  Fettsäure  B 

II 


'i  Orcrtoii;  Stiulifn  .i  B]  m-  Narkose,  augleh tfc  6hl  Beitrtg  zur  allgemeinen  Pharma- 
kologie. Jena  1901.  Vgl.  auch  die  Zueaminenfaasung  in  //  ./  Uamburptn  Osmotischer 
I>ruck   und    lonenlehre    iu    der    Medizin.    J.   1      Bergmann,    Wicsbudon    11KJ4.     Ud.  III. 

s  24Sfl 

'l  Vgl    liiukonoii '■:   Über  die  chemische  Konstitution  des  Lecii  Bttmlbl    I 

il    med.   WUroiiscI).    l.'iS.   1H68     —     Fram  BwiiMhagm:     Zur    Synthese   de*    Lecitl 
Journal  f.  prakt.  Medizin.    28     il'.i      1KK5  E.OÜM»:    Beitrage    zur  Kenntnis   de* 

Zeitschr  f  ph^iol    Ch«BMi  12  :>Sb.  1888.  —     Ulo{fStrtck*r;  [  bei    das  Leci- 
thin  I.;, /,;,,.,  Ansäten.  14S  "7    L868 

*i  Hithai-l  R  und   h'uil  I.<t<h<kr:  Zur  Kenntnis  de«  Lecithins.  Herichte 

.1    Deutschen  Chcni.  Qctell  •>•!,    .".7    B?fi&   l'.»U4. 
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Formel  II   enthält   nur   dann    ein   asymmetrisches    Koblenatoffatein, 

Kann  die  beiden  PflUßflorerestfi  verschieden  sind.  Die  genannten  Forscher 

entscheiden  riefe  ffli  Formel  I.   weil  ee  Ihnen  gelungen  ist,  durch  Hydro- 

BUW  optisch  aktive  Glyzerinphosphorsaure  zu  erhalten    Bfi  i-t 

dies  nur  bei  der  (Gruppierung  CIL  .011  — GH.OB  —  CB  ,  1 1 .  I't  l,H,  möglich. 

* 
Von  besonderem  Interesse   ist   die  Hase   Chol  in.    Sit1    ist   eine  Am 

iiioiiiniiibase  und  hat  folgende   Konstitution: 

CH, 

.11. 

CIL  —  CH.oll 
«HI 

no  ist  also  als  ein  Trimethvloxyäthylammoniinnlivdroxyd  auf- 
zufa.-xn.  \\iht:  ')  hat  diese  Amialime  «Im rh  die  Synthese  bewiesen.   Kr  ver- 

OB, 
einigt«  Athvlenoxvd  (    II, 0  und  Trimethylarain  N  -CH,  und  \N  asi 

\CH, 
Cholin  laßt  sich  auch  von  Glykol  ableiten,  wie  die  folgende  Formel 
zum  Ausdruck  bringt: 

CH,OH 


CH3-N.(CHa)8. 

OH 

In  •  :  Lösung  /»rfallt Cbonn  in  Gljko]  und  Trimetöjlamin 

i-t  auch  in  freiem  Zustand  im  Pflanzenreich  aufgefunden  worden.  Ee  stallt 

in  naher  Beziehung  zu   einer  anderen  Hase,    die   gleichfalls   in  Pflanzen, 

in    der  Zuckerrübe    nachgewiesen    worden    ist,    nämlich    zu    dem 

i.     auch    Oxyneurin    genannt,    das    eine    Trimethylaminoessig- 

sanre  ist: 

00  Ov 

CIL 

Es  ist  aus  Cholin  durch  Oxydation  gewonnen  worden.  In  verschiedenen 
Pflanzen  sind  Basen  entdeckt  worden,  welche  zum  Teil  befanden  Namen 
erhielten,  so  das  Amanitin  aus  dem  Fliegenpilz,  das  Faiziu  aus  Buchen- 
hamen etc.  Bie  sind  alle  mit  dem  Cholin  Identisch.  Im  Fttegenpittl  (Ama- 
nita  muscariai  findet  sich  aul'-er  Cholin  eine  zweite  Bas«,  das  Muskat  in  ',). 


.    Wmri     Über  die  Sjntheta  dm  Heorüu   LUbig§  aanalea   Bqpnl  s  in;  ihi;h 

I  ber  die  Identität  dos  künstlichen  and   den   natürlichen  Nenriri  Annalen. 

pL  H.    197.  1868.    —    Vgl.  auch  Martin   Ki  m  '  >>nth««e 

■  dinr  Bokhte  der  Deutschen  Chen.  GeMUech.  8«   9001    1908. 

und   /"  Harnaek.   Obef  die  BjD  Mirnkwins  und  über 

ruu-karinartig     wirkende     Aiamoniumba-en.     Area.    f.  experim     l'atb     n.    I'hanuak.    S. 
101.   1 
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itsa  offenbar  ein  Oxydationsprodukt  des  Cholins  darstellt  und  aus  diesem 
aiirh  durch  Oxydation  erhalten  werden  kann.  Es  wird  gewöhnlich  als  ein 
Aldehyd  betrachtet ,  seine  Konstitution  ist  jedoch  noch  nicht  völlig  auf- 
geklärt. 

('HO 


l 


Hs.N.((-II..j. 

OH 

In  naher  Beziehung  zu  diesen  Käsen  steht  auch  die  von  Liebreich1) 
an-  !em  Gcliii  ii  erhaltene  Base,  das  sog.  Neurin.  das  einem  Trimethyl- 
v  i  n  v  1  am m on  i  n  in  Ii  v  droxyd  entspricht : 

,C1I 
(II 
NfCB, 

CH  =  0H, 

oll 

Der  /.weite  Komponent  des  Lecithins,  die  Glyzerin  phosphorsaure. 
entsteht  sehr  leicht  beim  Zusammenbringen  von  Glyzerin  und  Phosphor- 
saure. 

Die  Lecithine  sind  in  der  Natur  sowohl  im  Pflanzen.-  als  im  Tier- 
reiche außerordentlich  vei  breitet.  Mau  kann  wohl  sagen,  da  Li  Lecithin 
keiner  Zelle  fehlt.  Besonders  reichlich  ist  es  von  tierischen  Geweben  im 
Gehirn,  in  den  Nerven,  Fischeiern,  Eidottern,  im  Sperma  verbreitet.  Es  findet 
sich  ferner  in  den  Muskeln  und  im  Blut  und  hier  sowohl  im  Plasma  als  in  den 
Blutkörperchen*),  ferner  in  der  Lymphe,  den  Leukozyten,  kurz  und  gut 
in  jeder  Zelle  und  jedem  Organ.  Auch  in  der  Pflanzenwelt  ist  das  Lecithin 
in  gröliter  Verbreitung  namentlich  in  den  Samen  vorhanden.  Während 
deren  Keimung  wachst  ihr  Lecithingehali 

ISO  der  Verdauung  verhält  sich  das  Lecithin  ahnlich  wie  die  Kette 
denen  es  überhaupt  nach  seinem  ganzen  Verhalten  gleicht.  Es  bildet  mit 
ein«  Emulsion.  Zum  Teil  verhält  es  sich  wie  ein  Kolloid.  1  Hui 
-lein  EiufluLi  von  Lipase  wird  Lecithin  in  G  tyzerinphospliorsa  n  n-.  freie 
1  cttsäuren  und  Chol  in  zerlegt,  ob  die  Spaltung  des  Lecithins  im  Dann- 
kanal stets  eine  vollständige  ist,  oder  ob  unverändertes  Lecithin  zur  Resorption 
gelangt,  ist  noch  unbekannt.  Es  ist  wohl  eher  anzunehmen,  daü  die  Dan 
steine  dem  Organismus  einzeln  zur  weiteren  Verarbeitung  geboten  weiden 

Die  allgemeine  Verbreitung  des  Lecithins  lill.it  uns  mit  Recht  ver- 
muten, daß  ihm  eine  große  Bedeutung  im  Haushalte  der  Organismen  zu- 


')  Liebreich-    i  Um     ilie    chemische    BcM-liaffenheit    der    Gehiiiisub>taii/      Li 
AonjuVi.    IM    89    1886. 

i  \  vi    Emil  rf ftifffflffMit '  Zur  vergleichenden  quantitativen  Analyse  des  Blutes 
Zeteobr.  f  phyiiol.  Chanie.  85.  Bfc  1808. 

Vgl.  u.  a.  E  .Schuhe  und   A   l.ick-irmik- :   t'l»  i       i     i    .  itliiu  in  Pflanzensamen. 
Zeitschr.  f.  physiol    Chemie    1">    10.)     1801 


Lecithin. 
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kommt.  Wir  wissen  jedoch  noch  wenig  über  seine  Holle.  Wir  können 
uns  nach  seiner  Zusammensetzung  wohl  denken,  dali  es  Beziehungen 
zwischen  verschiedenartigen  (Jruppen  von  Verbindungen  vermittelt.  Mit 
Leichtigkeit    erkennen  wir  solch«'  /u  den  retten,   aus  denen  es  vielleicht 

bebt,  indem  es  ihnen  die  Komponenten  Fettsäure  und  Glyzerin  ent- 
nimmt. Andrerseits  stellt  das  Lecithin  offenbar  eine  Brücke  zu  den  so 
'Nichtigen  Nu  kl  einen  dar.  Es  ist  wohl  möglieh,  dali  das  Lecithin  im  intern»  n 
Stnffwechsel  der  Zelle  eine  ausschlaggebende  Rolle  spielt.  Es  stellt  auch 
^•wissermaljen  das  Fett  der  Zelle  dar.  Es  verknüpft  ferner  die  anorgani- 

H  n  Nahrungsstoffe  mit  den  organischen.  Vielleicht  wird  auf  dem  V» 
über  das  Lecithin  dem  Nukleüi  seine  Phosphorsäure  zugeführt. 

Wir  wissen  vorläufig  noch  nichts  über  die  Art  des  Vorkommens  des 
Lecithins  in  den  <  >rganen.  Es  kann  frei  vorhanden  sein,  es  kann  aber  offen- 
tuch  mannigfache  Verbindungen  eingehen.  Es  sind  schon  mehrere 
Lecithide  beschrieben,  da  jedoch  das  Lecithin  nach  seinen  ganzen  Kigen- 
-chaften  leicht  andere  Stoffe,  wie  z.  B.  Eiweiß  einschlielien  kann,  so  sind 
alle  derartigen  Angaben  vorläufig  mit  Skepsis  aufzunehmen. 

Vielleicht  sind  die  folgenden  Versuche1)  geeignet,  uns  wenigstens  in 
einer  Hinsicht  die  Funktionen  des  Lecithins,  wenn  vielleicht  auch  nur  in- 
direkt, zu  erklären.  Werden  rote  Blutkörperchen  durch  Zentriiugieren  und 
Waschen  mit  physiologischer  Kochsalzlösung  sorgfältig  von  jeder  Spur  Serum 
befreit,  so  werden  sie,  wenn  sie  in  isotonischer  Kochsalzlösung  suspendiert 
werden,  nicht  gelöst,  wenn  Gift  von  der  Brillenschlange  (Kobragift)  za- 
rt ird.  Man  nennt  dieses  Auflösen  der  Blutkörperchen  üämolyse 
und    die   diesen  Vorgang   bewirkenden   Gifte  hämolytische.    Wird    das 

im  von  den  Blutkörperchen  nicht  entfernt,  dann  tritt  bei  Zusatz  von 
Kobragift  sofort  Lösung  ein,  d.  h.  das  Hämoglobin  diffundiert  aus  den 
Blutkörperchen  in  die  Aulienfliissigkeit.  Eleganter  zeigt  man  den  EinfluL» 
des  Serums,  indem  man  die  sorgfältig  gewaschenen  Blutkörperchen  zunächst 
in  Kochsalzlösung  suspendiert  und  nun  einen  Tropfen  Serum  zusetzt,  nach- 
dem man  sich  vorher  überzeugt  hat,  dali  Kobragift  allein  keine  Hämolyse 
erzeugt.  8,  Fltimir  und  //.  Noguehi^  die  diese  Beobachtung,  die  auch  für 
andere  Gifte  (Tetanustoxin,  Solanin.  Saponin  etc.)  gilt,  zuerst  genmdit 
haben,  schlössen  mit  Recht,  dali  im  Serum  offenbar  eine  Verbindung  vor- 
handen ist,   die  dem  Kobragift  erst  den  Angriff   auf  das  Blutkörperchen 

'.das  Hänni«lohin  ermöglicht  /'.  figtftf  ist  es  dann  gelungen,  nachzu- 
weisen, dali  man  statt  Serum  Lecithin  verwenden  kann.  Minimale  Spuren 


't  Vgl    .s    FUntrr  iiinl  //  KoffUeh*     Snakfl  Venom  in  rrlation  to  H.iemohsis,  Bacte- 
I   anil  Toxitity.   .tournal  of  experin.  Morlicine.  0,  Nr  A.  191)2.  —  lYexton  fl 
l  ber    die  Wirkungsweise   des  Kobragiftes.    Berl.  kliri.  Wochenschr    Nr.  38/39.    19U2 

nun  und  Schlangengift.    Zeitschr.  f  physiot   Chemie    41.    273.   LMM 
/'   SfM  und   Bmt»  Such*     Zur  Kenntnis  der  Kobragiit   aktivierenden  Substanzen.    Berl 
klin.  Wochenschr    Nr   •>     I     L900         Rmü  Ah,/, rhaldett  und  L<  CbWll     I * i« *   BttfahlDgtt 
zwischen  Cholesterin.  Lecithin,  Kobraffift,  Tetanustoxin,  Saponin  und  Solanin.    /ei' 
i   experim   Path   u.  Therapie.  2.   199    ltH>ü. 
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davon  genügen,  um  sofort  Hamolyse  zu  bewirken.  Lecithin  allein  wirkt  in 
den  angewandten  kleinen  Dosen  nicht  hämolytisch,  wohl  aber  Lecithin-  um! 
Kobragift  zusammen.  Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  auf  diese  interessante  hiologis< -he 
Erscheinung  und  ihre  Erklärung  einzugehen.  Wir  müssen  uns  damit  be- 
gnügen, festgestellt  zu  haben,  daß  das  Lecithin  imstande  ist,  Gifte  zu 
aktivieren.  Von  diesem  Standpunkte  aus  ergeben  sich  manche  interessante 
Fragen.  Es  ist  wohl  möglich,  daß  das  Lezithin  auch  in  den  tierischen 
Zellen  ein  Aktivator  ist.  und  zwar  vielleicht  der  interzellulären  Ferment«'. 
Wir  werden  später  sehen,  daß  wir  durch  neuere  Arbeiten  mehr  und  mehr 
zu  der  Vorstellung  hingetrieben  werden,  dali  die  Fermente  im  allgemeinen 
nicht  in  aktiver  Form  von  der  Zelle  abgegeben  werden,  sondern  dali  zu 
der  Entfaltung  ihrer  Wirkung  der  Einfluß  einer  zweiten  Substanz  D&tig 
ist.  Wir  können  uns  mit  Hilfe  solcher  Vorstellungeu  wohl  ein  Bild 
von  der  Regulation  der  Fermentwirkung  in  den  Zellen  machen. 

Dem  Lecithin  wird  auch  eine  große  Holle  am  Aufbau  der  Zellwan- 
dungen zugeschrieben  und  damit  bei  der  Resorption  der  Zellen.  Es  gelten 
hier  dieselben  Bemerkungen,  die  wir  über  den  noch  wenig  erforschten 
Fettgehalt  der  Zellen  gemacht  haben.  Die  Lecithine  sind  Lösungsmittel 
da  Zelle. 

Im  Zusammenhang  mit  dem  Lecithin  sei  noch  einer  Verbindung  ge- 
dacht,   die  /war    mit  diesem    nach  ihrem    rlu*mi>rhen  Bau    gar  nicht:- 
tun  hat,  die  jedoch  ebenso  wie  das  Lecithin  allen  Zellen  unentbehrlich  zu 
sein  scheint. 

ist  dies  das  Cholesterin.  Es  tindet  sich  in  verschiedenen  Mo- 
difikationen in  der  Pflanzenwelt  in  großer  Verbreitung.  Die  pflanzlichen 
Cholesterine  werden  als  Phytocholesterine  bezeichnet.  Im  tierischen 
Organismus  tindet  es  sich  in  allen  Zellen,  im  Blut,  in  der  Lymphe  ete 
In  besonders  großen  Mengen  ist  es  Lm  Gehirn  und  im  Nervengewebe  vor- 
handen. In  der  Galle  gibt  es  oft  Anlaß  zu  Steinbildungen,  doch  ist  diese 
meist  sekundär  und  die  Folge  einer  Erkrankung  der  Gallenwege  (Kft- 
tarrh  etc.).  Es  bildet  weiße,  perlmutterglfl uzende,  sich  fettig  anfühlende 
Kristalle.  Es  ist  in  Wasser  absolut  unlöslich.  Bald  tindet  sich  das  Chole- 
sterin in  freiem  Zustande  vor,  z.B.  in  den  Blutkörperchen  ]>,  bald  ifll  96 
in  esterartiirer  Bindung.  So  ist  es  im  Blutserum  an  Fettsäure-)  gebunden 
Ein  dem  Cholesterin  offenbar  isomeres  ist  das  von  Srhuh*  im  Wollfett 
gefundene  Isocholesterin.» 

Ober  die  Entstehung  des  Cholesterins  sind  wir  ganz  im  Un- 
klaren. Wir  kennen  vorläufig  auch  seine  Konstitution  nicht.  Wir  wußten 
bis    vor    kurzem    nur,   daß    ihm   die   Formel  Ci;  Hu  0   oder  Ci7  H4,  0 


'I  h'mtl  AMerhaldm:  Zur  vergleichenden  i|iiatuitativen  Butanalyse  1.  c. 

*)  S  Hürfhlr:  Tber  die  Fettsäure  -  Cholesterin  -  Ester  dee  Blutserums.  Zeitscbr. 
t  )>ln  «ol.  Chemie  21.331.1895/96.  Kfn-rhnni  Htpntr:  Über  den  Cholesteringehalt  der 
Blutkörperchen    I'ßüyrra  Archiv.  73.  1898. 

*)  Ernst  SchulzcAbuv  die  Zusammensetzung  des  Wollfettes.  Berichte  der  Deutschen 
Cliem .  GewUsefc.  5    1075.  1872  und  4.  251    1878 
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/iikomnit,  ferner,  daß  es  eine  doppelte  Hindung  enthalt,  und  dall  es  i  in 
Alkoholhvdroxyl  besitzt.  Durch  neuere  Arbeiten1)  ist  es  gelungen,  die 
Zugehörigkeit  des  Cholesterins  zu  einer  Gruppe  von  chemischen  Verbindungen 
zu  erweisen,  die  im  Tierreich  bis  jetzt  überhaupt  noch  nie  aufgefunden 
worden  ist,  die  aber  in  der  PHanzenwelt  eine  enorme  Verbreitung  hat. 
Das  Cholesterin  ist  offenbar  ein  Terpen.  Damit  Est  zugleich  festgestellt. 
daß  der  tierische  Organismus  hydroaromatischo  Verbindungen  besitzt 
Vorlaufig  steht  das  Cholesterin  als  ganz  eigenartige  Körperklasse  im 
Tierreich  vereinzelt  da.  Im  Pflanzen  reich  können  wir  uns  seine  Bildung 
aus  den  verschiedenartigsten  Terpenen  wohl  vorstellen.  Im  tierischen  I  'r 
janismus  dürfte  Cholesterin  nach  seinem  ganzen  Aufbau  zu  schliefen  wohl 
kaum  entstehen.  Das  tierische  Cholesterin  ist  wohl  I'Hanzencholesterin. 
das  vom  tierischeu  Organismus  in  irgend  welcher  Art  zu  seinen  /wirken 
umgewandelt  wird.  Wir  wissen  über  den  Abbau  des  Cholesterins  im  Tier- 
körper gar  nichts.  In  menschlichen  Fäzes  haben  Bomfey&fc  und  llnm- 
nicki*)  einen  cholesterinartiL'en  Körper  isoliert,  der  keine  Doppelbindung 
mehr  besitzt  und  2  Atome  \\  MBOBfof!  mehr  aufweist  als  das  Cholesterin.  Von 
t  Verbindung  soll  pro  Tag  1  <j  ausgeschieden  werden.  Sie  ist  Di- 
hydrocholesterin  oder  Koprosterin  genannt  worden.  Die  Reduktion 
geht  offenbar  unter  dem  EinfluÖ  von  Fnulnislukteiien  vor  sich. 

Ober  die  Bedeutung  des  Cholesterins  im  tierischen  Organismus 
wissen  wir  sozusagen  nichts.  Sein  allgemeines  Vorkommen  l;il.'t  uns  ahnen. 
daU  es  eine  wirblige  Bollfl  im  Haushalte  der  Zelle  spielt.  Seiner  ganzen 
Herkunft  nach  dürfen  wir  es  nicht,  wie  es  geschehen  ist.  als  Abfallpro- 
dukt betrachten.  Wir  kennen  nur  eine  Eigenschaft  des  Cholesterins  ge- 
nauer. Sie  steht  im  Zusammenhang  mit  den  beim  Lecithin  angeführten 
HAmolvsinwirknnL'eii  des  Kobragiftes.  Wir  haben  ge.-ehen,  dal»  Lecithin  das 
Kobragift  aktiviert.  Umgekehrt  hemmt  nun  Cholesterin  die  Wirkung  des 
Lecithins.  Wird  zu  einer  serumfreien  Rlutkörperchenaufschwemmung  Ko- 
bragift hinzugesetzt,  so  erfolgt,  wie  BChoO  betont,  keine  HBmolySft,  wohl 
aber,  wenn  eine  Spur  Lecithin  zugefügt  wird.  Setzt  man  nun  Cholesterin 
in  methylalkoholischer  Suspension  in  kleinster  Menge  zu,  so  versagt  die 
gleiche  Lccithinmenge,  die  vorher  genügte,  um  das  Kobragift  zu  aktivieren. 
Nun  bleiben  die  Blutkörperchen  ungelöst.  Lecithin  und  Cholesterin  finden 


•)  A.  Windaus:  i  1-er  Cholesterin.  HabiLit  -Schrift  Freiburg  I.  B.  1908  —  Berichte 
Jer  Deutschen  Cl.em  Getelkch  30  8762.1908.-  Ebenda.  37  B0S7  1904  -  .4.  Hindaus 
und  (J.  stein.   Ebenda.  87.  3699    1004  I    Wittdaut     Bbeadi    :»7    tftt.    1904    - 

Ferner  Otto  iJiete  und  Bmü  Abderhalden:  Über  den  Abbau  des  Cholesterins.  Ebenda. 
36.  3177  1903  -  Zur  Kenntnis  des  Cholesterins.  Ebenda.  37  B0Ö2,  L904.  —  Vgl.  vor 
allem  die  Zusammenfassuni;  vou  Gustav  Stein:  Cber  Ch dl H It) -i in.  Inaug  -l»hw.  Frei- 
bnrg  i  B   ; 

ri  St.  Ilondsynski  und    V.  Humnicki:  t'bei  das  Schicksal  des  Cholesterins  im  tie- 
fen  Organismus    Zeil   eh     f.  physiol.  Chemie    12     i'.H',     IS'.li;  !»7    und    St.  Ihmdzyuski 
Cber  das  Cholesterin  der  menschlichen  Fäzps     Berichte  der  Denttehea  Chem.  Geftell 
29.  476    1896.    —  Müller:    Cber    die    Reduktion    des    Cholesterins  n  Koprosterin    im 
menschlichen  Dannkanal    Zeitschr  f  phyirfol.  Chemie.  29.  129    19(K). 
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sich  in  allen  /eilen  ,  vor  allem  auch  in  den  Blutkörperchen.  Es  ist  wohl 
möirlirh,  dal!  sie  auch  in  ihnen  ihren  Anatagonismus  entfalten.  Man  kennt 
Blutarten,  deren  Blutkörperchen  durch  Kobragift  allein  gelöst  werden,  andere 
Blutkörperchen  brauchen  hierzu  Lecithin.  Ks  ist  leicht  möglich  und  sogar 
wahrscheinlich,  dall  entweder  das  Lezithin  in  diesen  sich  verschieden  ver- 
haltenden Blutkörperchen  in  verschiedener  Bindung  sich  findet,  oder  aber, 
dall  das  Cholesterin  in  beiden  in  verschiedener  Form  und  vielleicht  in 
verschiedener  Menge  vorhanden  ist.  Durch  Bindung  von  Cholesterin  könnte 
Lecithin  seine  Wirkung  frei  entfalten  und  smgßkfihrt  kann  Lecithin  durch 
anderweitige  Bindungen  an  seiner  Wirkung  verhindert  werden,  und  so 
kniniii  ilnnh  die  verschiedenartigsten  Prozesse  in  der  Zelle  bald  Lecithin 
EDV  Wirkung  kommen,  bald  in  dieser  gehemmt  werden. 

Im  Pflanzenreiche  sind  die  Terpene,  wie  schon  betont,  und  ganz 
speziell  die  zyklischen  Terpene  ganz  außerordentlich  verbreitet.  Sie  bilden 
den  Hauptbestandteil  der  pflanzlichen  Sekrete.  Man  kennt  eine  grolle  Zahl  von 
Vertretern  dieser  Klasse.  Am  meisten  verbreitet  sind  Limonen  und  Pinen. 
Vorlaufig  läßt  sich  über  ihre  Rolle  und  ihre  Entstehung  nichts  aussagen.1» 


i   \  ti\    die    Zusammen -tillunj.'    in     t-'nalncit    C:rif»k':    BiodWBUf    «liT    l'f Unzen. 
Gustav  Fischer,  Jena  1906    Bd   II    8  668 ff. 
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Eiweißstoffe. 


Elementare  Zusammensetzung.  Frage  nach  ihrer  Einheitlichkeit. 

Einteilung. 

Die  Eiweißstoffe  nehmen  unter  unseren  organischen  Xahrungsstoffen 
eine  Sonderstellung  ein.   Sie   Bind  nn«*nthehrlich  und  kSnOftfl  weder  durch 

Kohlehydrate  noch  durch  Fette  ersetzt  werden.  Sie  nehmen  auch  am  Zell- 
aufbau einen   ganz  hervorragenden  Anteil   und   stehen  für  den  tierischen 

anismus  ebenso  sehr  an  Bedeutung  im  Vordergrund  wie  die  Kohle- 
hydrate bei  den  Pflanzen.  Wir  werden  spiifer  .sehen,  d.i,  der  tierische  (>r- 
giatamu  bedarf  vollständig  aus  dem  Pflanzenreich    bezieht. 

Hei  den  Herbivoren   ist  der  Bezug  ein  direkter,   bei   den  Karnivoren  ein 
indirekt«]. 

Die  Eiwrir.stoffe,  Proteine,  bilden  eine  gut  charakterisierte  Gruppe 
Yiiii  Verbindungen.  Sie  unterscheiden  sich  von  den  Kohlehydraten  und 
Fetten  in  erster  Linie  durch  ihre  elementare  Zusammensetzung  Sie  ent- 
halten nicht  nur  die  Elemente  C.  II  und  < »,  sondern  aulierden  in  allen  Fallen 

■  k s t <> f f  und.  soweit  unsere  Kenntnissereichen,  auch  Schwefel.  Diese 
fünf  Elemente  finden  sich  in  den  verschiedenen  Kiweil. korpern  in  sehr  ähn- 
lichen G  rerbilbÜBsea.  Der  Kohlenstoff  schwankt  von  50 — 55%.  der 
Wasserstoff  von  6*5  T  :.'  ...  de  'off  von  IS  1 7  (>  '„,  der  Sauerstoff  von 
1<«— 24   |  und  der  Schwefel  von  OH— 2"4°/o-  Diese  Zahlen  sagen  natu* 

ig  ans  und  gehen  uns  kein  Bild  von  dem  Aufbau  des  Kiweil.  an  ein- 
zelnen Bausteinen.  Es  muß  dies  besonders  betont  werden,  weil  auf  firnnd 
▼on  Elementaranalysen  weittragende  Schlüsse  auf  die  Zusammensetzung. 
Identität  usw.  einzelner  Eiweilikörpcr  gezogen  worden  sind. 

Bevor  wir  auf  Erörterungen  über  den  Aufbau  der  Kiweii'körper  ein- 
treten, interessiert  uns  in  erster  Linie  die  Frage,  ob  wir  berechtigt  sind, 
das  Eiweili  als  solches  als  eine  wohl  definierte,  einheitliche  chemische  Ver- 
bindung anzusehen.  Wir  werden  später  sehen,  dal»  wir  auf  Grund  der  Dar- 
stellung und  zum  Teil  auch  nach  dem  Vorkommen  eine  grol'.e  Zahl  ver- 
schiedenartiger Proteine  unterscheiden.  Sie  haben  alle  die  Eigenschaft  ge- 

AliiUrhalrl.. «      fh>  «iolofflicb*  Cb«mi«  9 
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mein,  daß  sie  weder  durch  tierische  noch  durch  vegetabilische  Membranen 
diffundieren.  Sie  gehören  zu  der  Klasse  von  Körpern,  die  wir  nach 
dem  Vorgange  von  Graham*)  als  Kolloide  bezeichnen.  Ist  das  Kolloid 
flüssig,  so  bezeichnen  wir  es  allgemein  als  Sol,  ist  es  dagegen  fest,  so 
spricht  man  von  Gel.  Flüssiger  und  fester  Leim  repräsentieren  diese  bei- 
den Zustande.  Ist  das  Kolloid  im  Wasser  verteilt  resp.  scheinbar  gelöst, 
dann  spricht  man  von  Hydroso].  Wir  kennen  aus  der  anorganischen 
I  luinie.  manche  Heispiele  von  solchen  kolloidalen  Stoffen.  Als  ein  sol«  In  - 
mOchteB  wir  die  Kieselsaure  anfuhren.  Wird  eine  Losung  von  kieselsaurem 
.Natron  mit.  einem  grölten  Cberschusse  von  Salzsaure  versetzt,  so  bleibt  die 
frei  werdende  Kieselsaure  scheinbar  in  Lösung.  Wird  diese  nun  auf  einen 
hialysalor  gebracht,  so  diffundiert  die  überschüssige  Salzsäure  und  das 
gebildete  Kochsalz  in  die  Flüssigkeit  —  in  diesem  Falle  destilliertes 
Wasser  — ,  die  sich  jenseits  der  Membran  befindet.  Die  Kieselsaure  dagegen 
bleibt  zurück  und  bildet  eine  schwer  bewegliche,  zähe  Masse,  die  man 
durch  Kinleiten  von  ein  paar  Blasen  von  Kohlensäure  zur  Koagulation 
bringen  kann.  Dasselbe  Verhalten  zeigen  nun  auch  „EiweiUlösungen". 
Bringt  man  /..  B.  Blutserum,  das  eine  leicht  gelblich  gefärbte,  ganz  klaie 
Flüssigkeit  darstellt,  auf  den  Dialysator,  SO  sieht  man  nach  einiger  Zeit  eine 
flockige  Ausscheidung  auftreten.  Es  ist  das  Globulin  des  Serums,  das  aus- 
lallt,  weil  ihm  die  Salze,  die  es  in  „Lösung*  halten,  entzogen  werden. 

Line  viel  diskutierte  Präge  ist  die,  ob  die  in  Solform  befindlichen 
Kolloide  als  eine  Lösung  oder  abor  als  eine  Suspension  aufzufassen  sind. 
vud  sehr  verschieden  beantwortet.  Da  die  EiweilMüsungen  den  elektri- 
i  Strom  leiten  und  die  in  „Lösung"  befindlichen  Produkte  sowohl  als 
Ainimen  als  auch  als  Kationen  auftreten  können,  so  hat  man  auf  das  Ym 
handelten]  einer  wirklichen  Lösung  geschlossen.-)  Pbrigens  existiert  zwix  Ihm 
einer  echten  Lösung  Bild  einer  nur  scheinbaren  keine  scharfe  Grenze.  Wir 
kennen  alle  möglichen  Oberglnga 

Wie  die  Kolloide  durch  mancherlei  Kingriffe  Ehren  Charakter  ver- 
lieren können,  n  werden  auch  die  Eiweil.ikörper  leicht  ihrer  kolloidalen 
Natur  beraubt.  Man  nennt  diesen  Vorgang  Denaturierung  oder  Koa- 
gulation. Kr  ist  irreversibel.  Da  wir  bei  den  Untersuchungen  derEiweiü- 
kiirper  fast  ausschließlich  von  denaturierten  Produkten  ausgehen,  wollen 
wir  in  Kürze  auf  die  bedeutendsten  Methoden,  die  zur  fberführung  in  den  ge- 
nannten Zustand  dienen,  eingehen.  Eine  der  wichtigsten  Eigenschaften 
der  Lösungen  von  Etaelfi  in  Wasser  ist  die,  daß  sie  beim  Erwärmen  koa- 
■_ "liieren.  Von  größter  Wichtigkeit  für  das  Eintreten  der  Koagulation  ist 
die  Reaktion  der  Lösung  und  ihr  Salzgehalt.  Man  kann  eine  von  Salzen 
durch  Dialyse  möglichst  sorgfältig  befreite  Eiweifilösung  erhitzen,  ohne  dal» 


•  l  'j;\  ii..s  ■,  hi.M  timi».  151    Part  i    188    186] 
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Koagulation  eintritt.  Wird  nun  nachträglich  Salz  zugefügt,  so  fällt  das 
Eiweir«  aus.  Von  groL'ein  Einfluß  ist  vor  allem  die  Reaktion  der  Flüssigkeit. 
Eine  vollkommene  Ausfallung  des  EiweiK  gelingt  nur,  wenn  die  Lösung  - 
schwach  sauer  ist.  Jeder  CberschuU  an  Säure  halt  Eiweiß  in  Lösung.  Trotz- 
dem ist  beim  Erhitzen  Denaturierung  eingetreten.  Es  verbindet  sich  das 
denaturierte  Eiweii;  mit  der  Säure.  Es  entstehen  sog.  Acidalbumine. 
Aus  demselben  Grunde  verhindert  die  Anwesenheit  von  Alkali  die  Koagu- 
lation. BB  bilden  sich  Alkalialhuminate.  Dil  denaturierte  Eiweiß  ist 
in  Wasser  und  neutralen  Salzlösungen  unlöslich.  Die  im  Wasser  leicht 
löslichen  Verbindungen  von  Eiweiß  mit  Säure  und  Alkali  lassen  sich  durch 
Zusatz  von  Salzen  zur  Ausfallung  bringen. 

Die  Koagulationstcmporatur  ist  für  die  verschiedenen  Eiweißarten 
eine  verschiedene.  Man  hat  versucht,  auf  Grund  dieses  1  Auslandes  eine 
Trennung  verschiedener  Eiweil'körper  durchzuführen.  Die  Methode  ist  wenig 
zuverlässig.  Einmal  können  sich  die  in  Lösung  befindlichen  Eiweilikörper 
in  der  mannigfachsten  Weise  beeinflussen,  und  andrerseits  wechselt  die  Koa- 
gulationstemperatur von  Fall  zu  Fall  je  nach  der  Zusammensetzung  des 
Lösungsmittels. 

Aul'ier  der  Wärmekoagulation  kennen  wir  noch  andere  Methoden 
der  Denaturierung.  Eine  Anzahl  von  Erweißkörpern,  wie  z.  B.  das  Globulin, 

<An  und  das  Fibrinogen,  werden  schon  beim  Verweilen  im  ungelösten 
Zustande  in  die  genannte  Form  übergeführt.  Denselben  Effekt  haben  zahl- 

16  l;illui!L'Miiith'l.  wie  Alkohol.  A/etmi.  Metallsalzlosuugen  etc.  Die  Dena- 
turierung  tritt  verschieden  rasch  ein.  So  werden  /..  1'..  die  Eiweißkörper 
beim  Aussalzen   aus   ihren   Lösungen  nicht  sofort  in   die  unlösliche  Form 

geführt.  Sie  lassen  sich  abfiltrieren  und  wieder  lösen  und  auf  diese 
Weise  reinigen,  vorausgesetzt,  dal'«  diese  Prozesse  sich  in  kurzer  Zeil  folgen. 
Nach  /.'  tritt  die  Denaturierong  auch  schon  beim  blöden  Schütteln 

von  Eiweil'l'isungen  ein. 

Mit  der  Denaturierung  werden  die  verschiedenartigen  Eiweilikörper 
einander  in  ihren  physikalischen  und  zum  Teil  auch  in  ihren  chemischen 
Eigenschaften  sehr  ähnlich.  Sie  stellen  alle  ein  amorphes  Pulver  dar,  das 
in  Wasser  und  in  Salzlösungen  unlöslich  ist.  Schon  aus  dieser  Art  der 
Darstellung  der  uns  als  Ausgangsmaterial  unserer  Studien  über  die  Fiweii- 
körper  dienenden  Produkte  geht  hervor,  dal»  Wir  wenig  Garantien  für 
deren  Reinheit  und  Einheitlichkeit  besitzen.  Wir  wissen,  dal.  die  Kolloide 
die  Fähigkeit  haben,  bei  ihrer  Fällung  andere  in  Lösung  befindliche  Stoffe 

ureiden.   Dies  ist  auch  bei  der  Ausfällung  der  Eiweilikörper  der  Fall. 

l  nt  halten  stets  größere  Mengen  von  Asche.  Es  ist  noch  unentschieden, 
oh  ein  bestimmter  Aschegehalt  zum  Ftweil  liin/u  gehört,  sicher  ist  nur, 
dal.  es  gelingt,  durch  Dialyse  und  andere  Methoden  diesen  ganz  be- 
deutend herabzusetzen. 


I    W.Samadtn:  Die  Koagulation  von  Kiweilikoipern  auf    mechanischem   Wege. 
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Wenn  wir  im  allgemeinen  eine  neue  Verbindung  nach  ihrer  Zu- 
sammensetzung und  schlieUlieh  nach  ihrer  Konstitution  aufklären  wollen, 
suchen  wir  in  erster  Linie  ihre  Einheitlichkeit  und  Reinheit  festzustellen. 
Zu  diesem  Zwecke  versuchen  wir,  die  fragliche  Substanz  zunächst  in  Kristall- 
form zu  bringen.  Durch  Umkristallisieren  und  fraktionierte  Kristallisation 
können  wir  anhaftende  Stoffe  beseitigen.  Sind  wir  so  weit,  so  wird  mi- 
die Analyse  der  Substanz  Anhaltspunkte  für  deren  Zusammensetzung  geben. 
Die  MolekulargriH'e  ergibt  uns  die  Molekulargewirlitsliestimuiung.  und 
schließlich  können  wir  durch  Darstellung  von  Derivaten,  durch  Abbau  und 
andere  Eingriffe  die  Konstitution  einer  unbekannten  Verbindung  ermitteln. 
Wir  halten  im  allgemeinen  den  Konstitutionsbeweis  erst  dann  für  vollständig 
erbracht,  wenn  es  gelingt,  durch  Aufbau,  d.  h.  durch  Synthese,  dieselbe 
Verbindung  darzustellen.  Auch  für  die  Eiweil'ikürper  müssen  wir  in  erster 
Knie  danach  streben,  alle  diese  Aufgaben  zu  lösen.  Wenden  wir  uns  zu- 
nächst zu  der  Frage  der  Kristallisationsfähigkeit  der  Eiweil)substaii/«n 
Es  sind  schon  sehr  frühzeitig  EiweiT-kristalle  beobachtet  worden.  So  hat 
bereits  im  Jahre  1860  Th.  ff  artig1)  im  Klebormehl  kristallinische  Gehilde 
gesehen,  die  als  Aleuronkristalle  oder  auch  als  Pflanzenkristalloide 
bezeichnet  werden.  Die  Eiweil'natur  dieser  Kristalle  hat  R  ->  fest- 

gestellt. Sie  find  namentlich   in   vielen  Samen,    wie  z.  B.  in  Kürlussamen, 
Hanfsamen.  Eücil  D  und  vor  allem  in  der   Paranuli  beobachtet  wor- 

den. Ein  M'hr  hübsches  Denioiistraiiunsohjekt  fiir  derartige  Kristallbildungen 
gibt  der  zu  den  ( »robancheen  gehörend»«  Schmarotzer,  die  Bchappenwm 
Eathraea  squamaria.  Sie  enthalt  in  den  Zellkernen  l'roteinkristalle.  Es  hat 
sich  eine  sein  lebhafte  Diskussion  darüber  entsponnen,  ob  dies.-  Kristall- 
bildungen als  echte  Kristalle  ani/iifas.veu  sind,  oder  aber  ob  nur  kristall- 
ähnliche Gebilde  vorliegen.  In  der  Tat  zeigen  sie  Eigenschaften,  welch,. 
sie  scharf  von  dem  Verhalten  der  echten  Kristalle  trennen.  Einmal  »|Uc 
diese  kristallähnlichen  Bildungen  unter  dei  Einwirkung  von  Wasser  und 
von  verdünntem  Alkali.  Ihr  Lichtbrechungsvermögen  wird  geringer.  Zu- 
gleich verändert  sich  auch  die  gesamte  Kristallform,  indem  die  Quellung 
nicht  nach  allen  Achsen  nleichmiWig  verläuft  Ferner  sind  diese  Gebilde 
zum  Teil  in  Glyzerin  löslich.  Es  hinterbleibt  ein  fester,  homogener  Best, 
der  die  Gestalt  des  ursprünglichen  ..Kristalles"  wiedergibt.  Es  i-t  viel  über 
die  Auffassung  dieses  Phänomens  diskutiert  worden.  Fr.  .V.  Srfiuh1)  fiilut 
ein  interessantes  Beispiel  eines  ähnlichen  Verhaltens  anorganischer  Kristall- 
bildungen  an.    Wird  menschlicher  Harn   24 — 48  Stunden   mit  Dicakium- 


'i  n.  i:  :  in  Qebennehl  Botaniichfl  Zeitung   Nr.60  B81.  iböo. 

i  L.  liadibsf-r:  Dbar  Krisädk  p »Uta  irtigei  Körper  pflatudiebeu  und  I 
1  i  prangt.  Vf.  Engehuann,  Leipug  1860. 

*)  A.  /■'.  ii ,  Seh  ii'ip'i     rJotenuGbungen    aber   41*    PtoteäfnkrUteJUi    der  Pflansft. 
I    ists.        i  Im-i    ,iir  Kristttllo  ehräfiartiger  Bobetuueo    Zetaflfcnfl 
Kristallographie    1880,        BeaflgBcti  «reHarer  Literatur  sei  auf  dk 

ZuflamniriisU'lltmsr  TOB  i'r.  -V  Schul::    Di  !i    iiiiui    rOfl   Kiwrißstoffoii   mal   iln 

lie  Ehreifiehende   Gustav  Eisener,  Jena  I901i  Mngeviei 

«)    /V.  .V.  Sclutlz:   l    0.8.4. 
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phosphat  stehen  gelassen  und  dann  filtriert,  so  scheidet  sich  aus  dem 
Filtrat  nach  dem  freiwilligen  Eindunsten  ein  Niederschlag  von  etwa' 
großen  Kristallen  ab.  Sie  sind  wetzsteinfiirmig.  besitzen  gesackte  Spitzen  und 
sind  .stark  lichthrechend  (im  polarisierten  Licht  doppelhrechenil).  Lallt  man 
auf  diese  Kristalle  vcnlünnie  Essigsaure  einwirken,  so  wird  ein  Teil  der- 
selben herausgelöst.    Es  hinterbleibt,  jedoch    ein    der  ursprünglichen  Form 

invi'hender  Kristall.  Kr  ist  jetzt  gegenüber  polarisiertem  Lichte  eil) 
fachbrechend  und  hat  sein  starke*  I/i<  lulirechungsvermögen  verloren.  Der 
herausgelöst«  Teil  ist  Cakiumphosphat,  der  Rest  Calciumsulfat.  Es  ist  mög- 
lich, dal  es  sich  auch  bei  den  genannten  EiweiHkristallen  um  ahnliche 
Verhältnisse  handelt  Jedenfalls  liegt  bis  jetzt  ki  in  Qrand  vor,  diese  kristall- 
ähnlichen  Bildungen  ohne  weiteres  in  Analogie  mit  normalen  Kristallen  zn 

•n.  Auch  in  tierischen  (ieweben  sind  solche  Bildungen  vereinzelt  beob- 
achtet worden.  So  hat  man  in  den  Danncpithelien  des  Mehlwurms,  Tenei 
molitor.  NChseitige  Tafeln  beobachtet.1)  JB.  Lht-\  gibt  an,  in  den  l'ig- 
mentzellen  der  Radialnerven  vom  Sphaerechinus  granularis  Rhomhoeder 
und  Hexaeder  beobachtet  zu  haben,  welche  Eiweil.reaktionen  gaben.  Auch  die 
in  den  Eiern  von  Fischen  und  Amphibien  beobachteten  Dotterplattehen, 
rektanguläre  und   quadratische  Tafelchen,   gehören  hierher.    Auch  in  den 

n  des  Rehs  sind  derartige  Produkte  beobachtet3)  und  ebenso  in  den 
Epithelien  des   HodeOl  des  Menschen.  •) 

Diese  Befunde  vermögen  uns  keinen  AufschJui .  darüber  m  geben,  ob 
'lie  Eiweü'körper  wirklich  kristallisieren.  Der  Umstand,  dalidie  beobachteten 

nkte  tatsächlich  EiweiJ^reaktiouen  geben,  beweist  fiir  ihre  Eiweilinatur 
nichts.  Kleine  Verunreinigungen  mit  Ei  weil,  k«  •im  Bfl  sie  bedingt  haben. 
Auch  wenn  es  sich  herausstellen  sollte,  doli  diese  kristallähnlichen  tiebihle 
aus  Eiweili  bestehen,  ist  damit  für  die  Erforschung  desEiweiü  wenig  ge- 
wonnen. Kristalle  haben  für  uns  nur  dann  einen  Weit,  wenn  sie  um- 
kristallisiert  und  gereinigt  werden  können. 

Es  ist  nun  in  der  Tat  gelungen,  eine  Anzahl  von  Eiweü'>kürpern  nicht 
nur  in  groUer  Menge  in  Kristallform  darzustellen,  sondern  auch  umzu- 
kristallisieren.  Der  erste,  der  sich  mit  derartigen  Versuchen  betaute,  war 
Mu.-r/ih.*)  Er  gewann  Aleuronkristalle  von  Bertholletia  (I'aranul  >i  durch 
Verdunsten   einer  gesattigten  Lösung   in   niederen,   tafelförmigen,  sechs- 


')  Vjfl  Joh.  fVrnizi-1     Einig  Mi  l.l:inn   de*  1 1 i - < - k t ■  - ■  *     .\n-h\-.  f  mikro- 

2f>   l'sT         Bau    md  da   Verdanungikuali    d'-i   l..u-«r 

i •  ■  1 1 •  l •  r i < -  moHtor.  Beil.  eotomol.  Zeratchr.  26.  IH.S1'  und  W.  Wadm mimn :  l'.'itrftgo 

ilogii    der  Verdauung.  I.  Die  Verdauung  dal  LtfV£  W»  ToDebrio 

72   lixi    i>'.»> 

')  H.Lint:   Ober  <li<-  Entwicklung    von    rr<.tiinkri*talloi<loii    in    'Nu    K.jiK-ii    (1»t 
W&nderzellcn  l>»-i  Edrinidea     Lutte  7    |N'>    |Ki>7 

•)  I'.  1.  Kbntr:   Über  Ki»iiUkri*tallo    in   den  Eiern  «1t 

IaA.  .1 .  wissi -i.M-i.  ga  Wen    llo  Aiii.il  3   1901 

')  Lubarath:  Vorkommen  I  ii   den  / wenBch- 

Virehoteg  Archiv.  145.  317  11.  962.   IK'.h; 
*)  0.  MnxcHle:   KrisUlliiierle   PrOtetnTCrbindimg.    Journal  f.  |»ntk<  74 
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scitigen  Prismen,  Schmiedeberg1)  nahm  diese  Versuche  wieder  auf.  Er 
isolierte  aus  der  ParanuH  durrh  Aiifschlummni  mit  Petrolftther  die  Protein 
kristalle.  löste  sie  dann  in  destilliertem  Wasser  bei  :io  — Mf»"  und  fällte 
sie  durch  Einleiten  von  Kohlensäure.  Der  Niederschlag  wurde  nun  mit 
überschüssigem  Magnesiunioxyd  bei  30 — 35°  in  Lösung  gebracht.  Bei  vor- 
sichtigem Einengen  schieden  sich  dann  bis  mohnkorngroüe  Ki  Mulle  aus. 
Diese  enthielten  1*4*/«  MgO.  Drechsel*)  hat  diese  Darstellungsmethode 
insofern  wesentlich  verbessert,  als  er  nicht  eindunstete,  sondern  das  über- 
BchfiSSig«  Wasser  gegen  absoluten  Alkohol  wegdialysiertc. 

Aus  einer  grollen  Zahl  von  Samen  lassen  sich  nach  dem  Zerkleinern 
und  Entfetten  mit  5%'gcr  Kochsalzlösung  bei  60"  oktaödrisrhe  Eiweii'.- 
kristalle  erhalten.  Sie  können  wiederum  gelöst  und  nochmals  zur  Abscheidung 
gebracht  werden.  Derartig-  Kristalle  sind  in  grollen  Massen  aus  Baurnwoll-, 
Hanf-,  Sonnenblumensamen  etc.  dargestellt  worden. 

Von  groller  Bedeutung  ist  es  nun.  dai'i  es  gelungen  ist,  auch  Eiw.i! 
kürper  zur  Kristallisation  /.u  bringen,  welche  in  der  Natur  in  Ki isfallfoi  m 
Dicht  vorgebildet  sind.  Hofmeitii  r*)  hat  zunächst  das  Eieralbumin  kristallisiert, 
indem  er  das  Weil le  von  Hühnereiern  mit  dem  gleichen  Volumen  einer 
kalt  gesättigten,  wässerigen  Lösung  von  Ammonsulfat  fällte.  Der  Nieder- 
schlag enthält  fJlobuline,  wahrend  die  Albumine  in  Lösung  bleiben.  Ans  dem 
Filtrat  vom  ( ilnhulin  erhält  mau  durch  Verdunsten  der  Lösung  bei  gewöhn- 
licher Temperatur  schöne  mikroskopische  Nadeln,  die  in  verdünnter 
Aramonsuliatlösung  sich  lösen  und  durch  Verdunsten  der  Lösung  wieder 
zu  gewinnen  sind.  Man  kann  das  Ausfällen  der  Kristalle  ganz  wr.MTiilich 
beschleunigen,  wenn  mau  die  Reaktion  der  Flüssigkeit  schwach  Bauer  halt, 
iuivli  Zusatz  von  verdünnter  Essigsäure,  sei  es  von  verdünnter 
Schwefelsäure  oder  Salzsäure.*)  Ebenso  ist  es  auf  dem  gleichen  Wege  ge- 
lungen, Seriimalhumin  zur  Kiistallisation  zu  bringen. '•)  Eigentüinli«  lur 
weise  ist  bis  jetzt  nur  aus  Pferdeblutserum  das  Albumin  mit  Sicher- 
heit in  Kristallform  erhalten  worden.  Wir  wollen  hier  erwähnen,  dal*  An- 
gaben über  die  Kristallisation  von  noch  anderen  Eiweilstoften .  BO  von 
Kasein,  Laktalbumin  etc.  existieren.  Wir  kuimen  sie  übergehen,  denn  die 
Mitteilungen  sind  keineswegs  überzeugend. 

/.-    Ober  DaroteUung  der  PfcrannfikristaDe.  Zeitaehr.  I  phjnol 
(  bemie    1    806    1877 
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I   prmkl  <  h. min.  19.  331.  1879 
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Ober  die  Zaganmensetxnng  das  kristallinischen  Eieralbuinins.  Ebenda    16    ist    \SK 

•)  \\r\-  !    '■   II,.).!,':     uhl  S  8  Pinhta:    Bemerknngeo    über   <li''    Kristallisation 
her   vii'in Btoffe  Journal  of  Physiol.  28.  160   1896         Bau  Th ,K\  >■;/■> <-.  Ober 
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Wir  kennen  seit  langem  einen  Eiweilikörper,  der  allerdings  als 
solcher  bis  jetzt  nicht  in  kristallinischem  Zustande  erhalten  worden  ist, 
dagegen  in  der  Verbindung,  in  der  er  auch  in  der  Natur  sich  vorfindet,  sehr 
lei<ht  in  Kristallen  zu  gewinnen  ist.  Wir  meinen  den  Blutfarbstoff, 
der  sich  aus  einem  EiweiLpaarling,  dem  0  lobin  und  einer  Verbindung  nicht 
eiweiliartiger  Natur,  dem  llämatin,  zusammensetzt.  Bereits  ///</'/</</') 
führt  an,  dali  Blut,  welches  zwischen  zwei  Glasplatten  eingetrocknet  war, 
kristalliörmige  Abscheidungen  zeigte.  Als  eigentlicher  Entdecker  der  Oxyhä- 
moglobinkristalle  wird  Radwrt*)  angeführt.  Er  beobachtete  sie  auf  der 
Oberflache  des  Mutterkuchens  eines  fast  ausgetra^-non  Meerschweine  Juris 
und  auf  der  an  die  Plazenta  angrenzenden  Schleimhaut,  der  Gebärmutter 
des  Muttertieres.  Zur  Darstellung  des  <  Kyhamoglohin^  kann  man  sich  ver- 
i -hiedener  Methoden  bedienen.  Am  bequemsten  wird  defibriniertes  Pferde- 
blut zentrifugiert,  das  Serum  abgegossen  und  der  Blutkörperchenbrei  duili 
Waschen  mit  isotonischer  Kochsalzlösung  möglichst  von  den  letzten  Spuren 
von  Serum  befreit.  Nun  wird  der  Hlufkürperrlienhrei  bei  86— 40'  in  dem 
2 — 3fachen  Volumen  Wasser  gelöst  und  die  Lösung  koliert.  Um  die  Stm- 
mata  der  Blutkörperchen  zu  entfernen,  schüttelt  man  die  Lösung,  nachdem 
sie  auf  0°  abgekühlt  ist.  mit  Äther  und  ferset/t  sie  unter  beständigem 
Umrühren  mit  einem  Viertel  des  gesamten  Volumens  an  aal  0fl  gekühltem 
absolutem  Alkohol.3)  L)ie  Kristallisation  des  Oxyhämoglohins  setzt  dann  am 
besten  beim  Stehen  auf  Eis  nach  kurzer  Zeit  plötzlich  ein.  Da  die  Oxy- 
hämoglobine  verschiedener  Tierarten  verschieden  leicht  löslich  sind,  müssen 
zur  Lösung  der  Blutkörperchen  verschieden  grolie  Quantitäten  Wasser  ver- 
wendet werden.  Zur  Gewinnung  des  Katzeno\yli:im<iglol>ius  /.  ]',.  \.-i  $ 
Auflösung  der  Blutkörperchen  im  gleichen  Volumen  Wasser  am  vorteil- 
haftesten.»! Auch  durch  Aussalzen  mit  Ammonsulfat  und  durch  Dialysieren 
gegen  Alkohol  lassen  sich  Kristalle  gewinnen.  Auch  das  Hämoglobin  6)  lai'.t 
s"n so  in  Kristallform  bringen  und  ebenso  das  Meth&moglobin.1) 


i  /•'.  /..  iiün-f1"    Da  I  temi  ;:  n  in  dm  tfarisdhtt  Oxydal 

B40. 
:)  //.  /..    i  iisgcn  1 1 1 •  ■.  Jlforn 

ii  l'liwni    1K4!>   3.  t'.'T.         Meerediwoinchecblutkrutalle    Ebenda.  1852. 
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•)  Emil  Abderhalden:  Die  Bestimmung  da   Himoglobingehsltes   im   Kntsenblnt. 
n.l.  Chemie    24    .'»!.">    1898  N'irl.   ucli    Fr.  Krßgtri    Bdtrlge   zur 

Kennt»  ii  renäsen  und  arteriellen  Blutes.  Zehaehr.J  Iti..l.  98.  469.  1890  und  /•■;■ 
>,      .i.    L898 
l>  V«l  (t.  Hß/iur.  f  ber  kri>liilliiiisr|u>  Hnnu  i-l..l.in    /.it-rhi    I  I  beajfl  4- 

888    1880. 

■)  <;.  iiapiri  uni  l  I  Otto    I  bai  Itrial  rilifdaehsi  Uathimoglobia    ■  L  pl 

Qum  92  G  ttütiirr-  Ober  kristallin  tctlirtuinijl<il»iii  vmn  IiiumI. 

■     1884  L  Jädcrholt*  aber    McTliiinioglukiii.   Zeitnchr.  f.  Biol. 

20    419.   1HH4. 
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Das  Oxyhämoglobin  llfit  sieh  bei  37 — 4U°  wieder  in  Wasser  18MB 
und  kann  durch  Alkohol/.usatz  unter  den  eben  erwähnten  Bedingungen 
wieder  in  Kristallform  erhalten  werden.  Es  kristallisiert  hei  verschiedenen 
Tierarten  verschieden,  dasjenige    des  Eichhörnchens  z.  B.  im  hexagonalen, 

nige  des  Pferdes  im  rhombischen  System. 

Aoch  aus  Iiisektenblut  sind  Kristalle  beschrieben  worden.  H.I/mde 
hat  schon  aus  dem  Blut  von  Raupen,  Puppen,  Käfern,  Wespen  durch  ein- 
faches Verdunsten  Kristalle  erhalten.  Es  ist  fraglich,  ob  Eiwcil-kristalle 
vorgelegen  haben.  Ferner  sind  Kristalle  aus  den  roten  Meeresalgen ,  den 
Rhodophyceen  oder  Florideen  beschrieben  worden.  Auch  die  Cyanoph\< 
liefern  einen  kristallisierenden  Farbstoff,  das  Phycocyan.  Genauere  An- 
gaben über  die  Art  des  Eiwcitfkomponenten  liegen  nicht  vor.   » 

Alle  diese  Kristalle  erinnern  nicht  nur  nach  ihrem  Aussehen  an  echt»- 
Kristalle ,  auch  ihre  kristallographische  Untersuchung  hat  ergeben ,  dali 
sie  sich  von  diesen  nicht  unterscheiden.  Sie  sind  mit  Ausnahme  der  zum 
Teil  in  das  reguläre  System  gehörenden  Pflanzeneiwcibkristalle  .gegenüber 
dem  polarisierten  Licht  doppelbrechend,  f  brigens  sind  exakte  optische 
Unter.siirliuriL'Hii   von  reinen  EiweiL-kristalhoi  noch  recht  spärlich. 

Wir  sind  absichtlich  auf  die  Darstellung  der  einzelnen  Ehveil'ikristalle 
etwas  ausführlicher  eingegangen.  Es  ist  für  unsere  ganze  Auffassung  der 
Kiweiiichemie  von  größter  Wichtigkeit,  auf  welcher  Grundlage  wir  bauen, 
sind  wir  nach  unseren  Kenntnissen  berechtigt,  irgend  einen  Eiweitikörper 
ifa  einheitlich  zu  bezeichnen  oder  nicht?  Sehen  wir  zu,  welche  Schi 
sich  aus  der  Kristallisierbarkeit  der  Eiwei!'»körper  ziehen  lassen.   Man  hat 

ucht,  aus  der  elementaren  Zusammensetzung  der  dargestellten  Eiv, 
körper  ein  Urteil  über  deren  Einheitlichkeit  zu  gewinnen.  Wir  haben  hc- 
■  its  betont,  dal»  es  ganz  aussichtslos  ist,  auf  Grund  von  Elementarana- 
lysen eine  Entscheidung  zu  fallen.  Die  verschiedenartigsten  Eiweilikörper 
haben  bekanntlich  eine  recht  ähuliche  Zusammensetzung.  Es  ist  unmöglich. 
Beimischungen  von  fremdartigem  Eiweili  auf  diesem  Wege  zu  erkennen. 
Auch  ist  einzuwenden,  dali  mit  derselben  Methode  immer  dasselbe  Ge- 
misch ausfallen  kann. 

Sehr  lehrreich  nach  dieser  Richtung  ist  es,  dali  -  >\vharnoglobin- 
k ristalle,  die  unter  dem  Mikroskope  keine  Beimischung  erkennen  lassen, 
dennoch  mit  ihnen  nicht  zugehörendem  Eiweiß  beladen  sein  können.1)  Es 
ließ  sich  dieser  Umstand  dadurch  feststellen,  daß  das  Serum  ein  Globulin 
enthalt,  das  Glykokoll  besitzt,  während  dem  Oxyhämoglobin  diese  Amino- 
säure offenbar  ganz  fehlt.  Nun  zeigte  es  sich,  dali  nur  einmal  umkristalli- 


')  11.  Lanitop:   Ik-ohacliTiinifeii   (liier  "las  Blut  der  Insekten.  Zcitsrhr.  f.  visMUCfa. 

ZftoL  14.  s.  56.  i««>4. 

,\  VfL  ii  ;i   H.JMitth;    Dal    PhyeoerjtbziD,   Beine   KriMallisJerbarkeit    und   che- 

he  Natur.  Mot.in.  /•  ittinir    IHM    S.  177.    —    Das  rhvcoc\an.   ein    kristallisierbarer 
BKraUkBipw    Ebenda.  1896.  s  131. 

»i  html  Abderhalden:  Hydrolyse  des  kristallisiert*  u  OxyMmOffobiil  aus  I'fprde- 
hlut    Xi-.is.-i.i     |    |iliysiul.  <  ln-iuir    37    IM    1903. 
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amoglohin  aus  Pferdeblut  Glykokoll  aufwies.  Nach  nochmaligem 
DmkliBtalMeran  wurde  ein  glvkokollfreies  Präparat  erhalten.  Auffallend 
Bind  dach  diem  Richtung  auch  die  verschiedenartigen  Angaben  über  den 
behalt  des  Eieralburains  an  Kohlehydraten,  obgleich  den  verschieden!  n 
1  Beobachtungen  kristallisierte  Präparate  zugrunde  lagen.1) 

hie  Art  dir  Kristallisation  der  Eiwvil'körper  1:1  U.  sich  auch  nicht 
ohne  weiteres  mit  der  gewöhnlichen  Kristallbildung  vergleichen.  Die 
meisten  EiweiUkristalle  werden  durch  Entziehung  des  Lösungsmittel.» 
wonncn.  Die  Ausscheidung  erfolgt  nicht  in  der  Art.  dali  /.  B.  mit  dessiu 
Verdunstung  nach  und  nach  Kristalle  zum  Vorschein  kommen.  Die  Kristalli- 
sation ist  im  (iegenteil  eine  plötzliche.  Arn  besten  laßt  sich  dieser  Umstand 
zeigen,  wenn  man  mit  Ammousulfat  aussalzt.  Ein  geringer  Mehrgehalt  an 

gBOttgt,  um  aus  der  bisher  klaren  Lösung  große  Mengen  von  Eiweii '- 
Stoffen  kristallinisch  auszufallen.  Hervorzuheben  ist  auch.  dal',  bis  jetzt  kein 
KiwpjL.körper  mit  völliger  Sicherheit  als  solcher  in  Kristallform  dargestellt 
worden  ist.  Eine  Ausnahme  machen  vielleicht  die  aus  Pflanzensamen  dar- 
•liT«  ii  Globuline,  allgemein  als  Edestine  bezeichnet.  Sie  enthalten  stets 
Mengen  von  Kochsalz.  Es  gelingt  nicht,  dieses  vollständig  zu  ent- 
fernen und  zugleich  die  Kristallform  zu  erhalten.  Sind  wir  über  das  Ver- 
halten des  Kochsalzes  zu  der  Kristallbildung  des  Edestins  noch  im  unklaren, 
so  hat  für  die  Albumine  —  Eier-  und  Serumalbumin  —  K.  A.  11.  Monier*) 
nach  it,   dali  nicht  diese  selbst  kristallisieren,  sondern  ihre  Sulfate. 

Kristallisation  des  Globius  im  Hämoglobin  ist  an  die  Anwesenheit  des 
Hämatins  geknüpft. 

Wenn  wir  bedenken,  wie  außerordentlich  schwer  es  oft  ist,  ganz  einfach 
zusammengesetzte  Verbindungen  mit  niedrigem  Molekulargewicht  durch 
Kristallisation  völlig  rein  zu  erhalten,  so  werden  wir  nicht  erwarten  dürfen, 
durch  Methoden,  welche  an  und  für  sich  nicht  die  mindeste  Garantie  einer 
einheitlichen  Darstellung  geben  können,  wirklich  reine  Produkte  zu  ge- 
winnen. So  wertvoll  die  Bedeutung  der  Kristallisation  einzelner  Eiweii ,- 
körper  auch  ist,  so  müssen  wir  andrerseits  doch  bestimmt  hervorheben, 
dal.  sie  nach  der  ganzen  Art  der  Gewinnung  der  Kristalle  und  nach  der 
Art  der  Kristallisation  seihst  keine  Garantie  für  eine  einheitliche  Verbin- 
dung geben  kann  Die  Kristallisation  ist  nur  insofern  von  Wert,  als  sie 
es  uns  ermöglicht,  aus  Gemischen  von  Eiweii  ikörpern  das  eine  Produkt 
stets  wieder  zu  gewinnen  und  es  möglichst  anzureichern. 

Der  Umstand,  dal»  wir  bis  jetzt  mit  Sicherheit  keinen  einzigen  EiweiU- 
körper  als  einheitlich  ansprechen  dürfen,  verleiht  der  ganzen  Eiweil'forschung 
etwas  Unsicheres.  Hei  jeder  Fragestellung  kommen  wir  unwillkürlich  auf 
diesen  Umstand  zurück.   Wir  heben  ihn  besonders  deshalb  so  sehr  hervor, 


'»  Hmil  AMerhaldrn,  Frt<r  H> rgtU  und  Theodor  Dörpittykau*:   Die  „Kohlehydrat- 
1'ilniliiis.  .1-  iiiiiimiii*  und  ilrs  Kienillniiiiin-  f.  phvMoL 

I  ,.«>    IQOI 

')  h.A    II.  Mörntr:    Zur    Kcnatoia    <\<-r    lliii.lniii/    de«    Srlnwf.N     in    d«-i     h.-tviu- 
ir    i.  ph<  i".  84.  207.  l'.Mii 
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weil  eine  große  Anzahl  von  Untersuchungen  auf  dem  Gebiete  der  Eiweili- 
chemie  aus  diesem  Grunde  vorlaufig  einen  nur  beschränkten  Wert  bean- 
spruchen dürfen.  Es  gilt  dies  ganz  besonders  von  den  Bestimmungen  der 
.Molekulargrö  de  des  EiweiUes.1)  Man  ist  auf  verschiedenen  Wegen  vor- 
gegangen. Zunächst  kann  uns  die  elementare  Zusammensetzung  einen  An- 
haltspunkt geben.  Vor  allem  ist  der  Schwefelgehalt  berücksichtigt  worden. 
Hat  ein  als  „rein"  angesehener  Eiweilikörper  einen  Gehalt  von  V>  0  an 
Schwefel,  dann  mufi  sein  Molekulargewicht  H200mal  schwerer  sein  als 
das  des  Wasserstoffs.  Wir  erhalten  nach  dieser  Berechnung  nur  Minimal- 
zahlen, da  wir  nicht  wissen,  wieviel  Atome  Schwefel  auf  ein  Molekül  ErweiJ' 
kommen.  Der  Schwefelgehalt  der  verschiedenen  Eiweiliarten  ist  ein  recht 
verschiedener.  Es  sind  folgende  Berechnungen  gemacht  worden5): 


Schwoft  -i 
Edestin  I  kristallisiert)       .     .     .    0*87 
<  »xyhnmoglobin  (Pferd)     .          .     043 
Serumalbumin  (krist.,  Pferd)     .     l"89 
Eieralbumin  (kristallisiert)    .    .     1*8 
Globulin 1*88 


Molekül 

iiintrr  da   Annahm-  .  d»U 
auf  j«dc«  3l»i'  Ml 
nur   ein  Atom  SrhweM 

m  | 

7440 
17UU 
3460 

232o 


Unter  Berücksichtigung  des  Umstandes,  dali  diese  Eiweihstofie  nicht 
nur  ein  Atom  Schwefel  pro  Molekül  enthalten,    berechnel    /V    V.  s  •/, 
als  Molekulargrölie    für    Se.nimalbumiD    5100,   für  Eieralbumin  4900,    für 
Uxyhamoglobin   1  l.soO,  für  Globulin  4600  und  für  Edestin  7800. 

Einen  weiteren  Anhaltspunkt  für  die  Bestimmung  des  Molekular- 
gewichtes geben  uns  die  substituierten  Eiweiliküipcr.  vor  allem  das  Hilmo- 
in  Dac  "\>  Hämoglobin  enthalt  neben  dem  Eiweili,  Globin,  einen  eisen- 
haltigen Paarung,  das  Humatin.  Uer  Eisengehalt  des  <  »xyhäuioglobins  be- 
trägt etwa  04— Oä°  „.  Jedes  Hamatinmolekül  int  halt  ein  Atom  Ei.Mii 
Gewöhnlich  wird  angenommen,  daü  auf  ein  Hamatinmolekül  im  Owhaino- 
globin  ein  (Hobinmolekül  kommt,  eine  Annahme,  für  die  einstweilen  ein 
einwandfreier  Beweis  vollkommen  fehlt  Ein  Eisengehalt  von  •  »4 — » > 
verlangt  ein  Molekül  von  14.000—11.200,  ein  Schwefelgehalt  von  0*48  bis 
0-07°  „  erfordert  ein  Molekül  von  14.800—  9500  und  ein  Hämatingehalt  von 
4—ö°/0*)  ein  solches  von    14.S0O—1 1.800. 

Als  ein  weiteres  Beispiel  der  Molekulargewichtsbestimmung  von  Eiweil-- 
snlistanzen  sei  die   auf   den  Metallverbindungen    beruhende  kurz  erwähnt. 


'i  \  iri.  dir  Btantektliehfl    ZuMnuBenstoDaag  uud  Besprechung  «lf>r  «lie*e  Kragt 

Im -rulir«  mim  l.ili-i-ulnr  1>i-i  fr.  S  Schuh:    E>N  Grtfle  it»    l'r.\nlJmoli-kuK     I  I 

Jena  1903. 

*)  fr  N,  ikhui::  I   <•.   S.  17. 
|    fr.  y.  .Schuh-  I .  .-.   S   B9 

*)  fr.  y  Srhuh.  Die  Biweifikfirpei  d«  Hämoglobins    Zcitschi 
24.  44».  Ihw. 
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Wie   Bat  gezeigt  hat.   lassen  sich    viele    Eiweißstoffe   durch  Zusatz 

von  Kupfersulfat  aus  ihren  Lösungen  ausfällen  Man  erhält  einen  kupfer- 
haltigen  Niederschlag,  Kupferalbuminat  genannt.  Bei  der  Fällung  von  Fier- 
albumin  erhielt  Wmtack  in  den  Niederschlägen  folgende  Zahlen  für 
Kupfer:  I.  134— l'OT*/« Ca  und  II.  848— 2"73*/o Co.  Es  entstanden  somit 
zwei  rem  hiedene  Kupferalbuminate.  Ober  die  Bedingun-.Mii .  unter  denen 
die  eine  oder  andere  Verbindung  entsteht,  wissen  wir  nichts.  Dem  Kupfer- 
albuminat 1  würde  eine  Molekulargröße  von  4700  entsprechen,  dem  zweiten 
käme  nach  der  Annahme  BorffOdb,  dall  beiden  Albuminaten  der  gleiche 
Eiweißkörper  zugrunde  liegt,  etwa  die  gleiche  Molekulargrüße  zu,  nur 
wurden  jedem  Molekül  zwei  Atome  Kupfer  zuzurechnen  sein. 

Außer  den  Kupferfällungen  sind  auch  mit  Silber,  Calcium  und  an- 
deren Metallen  derartige  Albuminate  dargestellt  worden.  Es  ist  schwer  zu 
sagen,  oh  man  salzartige  Verbindungen  annehmen  darf.  Neuere  Untersu- 
chungen über  Kolloide  zeigen,  wie  außerordentlich  vorsichtig  man  in  der 
Beurteilung  derartiger  ..Verbindungen"  sein  muß.  Vor  allem  hat  Ztiff- 
»  auf  ein  eigentümliches  Verhalten  der  kolloidalen  Goldlösung  bei 
Anwesenheit  von  Eiweiß  aufmerksam  gemacht.  Eine  reine  Goldlösung 
wird  durch  Zosat/  von  Elektrolyten,  z  1;  von  Kochsalz  koaguliert.  Ist  da- 
gegen Eiweiß  zugegen,  so  bleibt  die  Fällung  aus.  Die  Eiweißstoffe  schützen 
gleichsam  das  kolloidale  Gold.  Fr.  S.  S>:l,u!:  und  fStig  i  haben  nun 

nachgewiesen,  dal»  die  Fähigkeit  der  Eiweißstoffe,  das  kolloidale  (Jold  zu 
i  •  i]  i.l)  für  jeden  Eiweil  körper  zahlenmäßig  ausdrücken  laßt.  Glo- 
bulin  vermag  z.B. unter  bestimmten  Bedingungen  zirka  die  •JOfacheGewiehts- 
menge  Gold  zu  schützen.  Wird  eine  Eiweißlösung,  die  mit  Goldlösung  ge- 
llt ist,  gefällt,  so  fällt  das  Gold  mit.  Man  erhält  einen  homogenen, 
roten  Niederschlag.  Löst  man  das  Globulin  wieder  auf.  so  geht  auch  das 
(iold  wieder  in  Losung  Es  ist  klar.  dal.  in  diesem  Falle  sehr  leicht  eine 
Verbind!  eben  Gold  und  Kiweili  vorgetäuscht  und  zu  unberechtigten 

Berechnungen  Anlall  geben  könnte.  Es  ist  von  großem  Interesse,  daß  auch 
kristallisiertes  Eieralbumin  Gold  aufnimmt  und  mit  diesem  sich  Umkristalli- 
sieren 1101  Audi  Kupfer,  Eisen,  Caleiumoxyd  etc.  können  von  Eiweiß  in 
kolloidaler  Losung  gehalten  werden. 

lüese  Befunde  geniigen,  um  den  Wert  der  Molekulargewichtsbestimmung 
auf  Grund  derartiger  „Verbindungen"  zu  charakterisieren.  Wir  sind  vorläufig 
nicht  imstande,  im  Einzelfall  zu  beurteilen,  ob  nun  eine  wirkliehe  (lo- 
che Verbindung  vorliegt,  oder  aber,  ob  das  Metall  einfach  in  Lösung 
gehalten  wird.  Nicht  besser  liegen  die  Verhältnisse  bei  den  Versuchen,  aus 
ilalogensubstitutionsprodukten  auf  die  Molekulargröße  Schlüsse  zu  ziehen. 


'»  E.llarHack.  Ontersaehi  wr  die  Knpfemruindnugeii  dm  Alt) 

*ehrift  f.  phyiiol   Chemie.  6    198.  1881. 

'>    H     Ziifnumdy      Die    hochrot«'    loddlnMin:.'    ;il>    l!c;i  I    Kolloid.-     /i-it-clir. 
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Vorlesung  \  II. 


Es  fehlen  uns   für   ein  derartiges  Vorgehen  einstweilen    noch  die  notwen- 
digsten Kenntnisse  und  Grundlagen. 

Man  könnte  auch  daran  denken,  die  Spaltprodukte  als  Grundlage 
der  Molekulargew  ichtsbestimmung  zu  wählen.  Leider  sind  unsere  Methoden  vor- 
läufig noch  nicht  so  ausgearbeitet,  um  irgend  ein  charakteristisches  Spalt- 
produkt  in il  der  notwendigen  Exaktheit  zu  bestimmen.  Wir  müssen  uns 
vorlaufig  mit  Annäherungswerten  begnügen. 

Wenn  wir  alles,  was  wir  gegenwärtig  über  die  Molekulargrölle  des 
Eiweil'uuolekiils  wissen.  zusammenhalten  und  kritisch  sichten,  dann  kommen 
wir  /um  Schlüsse,  dall  irgend  welche  sichere  Angaben  über  diese  nicht 
gemacht  werden  können.  Es  ist  möglich,  dal«  das  Molekulargewicht  so  be- 
deutend ist,  wie  berechnet  worden  ist.  BJ  ist  alter  auch  denkbar,  dal.  86 
Viel  kleiner  ist.  Solange  die  Molekulargewirlitsbestimmung  eine  indirekte 
ist,  und  solange  sie  mit  soviel  unbekannten  Größen  /.u  rechnen  hat,  ist 
es  ganz  swecklflB,  für  verschiedene  Eiweibkörper  jet/t  schon  bestimmte 
Formeln  sich  zu  merken  oder  gar  mit  ihnen  zu  rechnen. 

hl»-  Anwendung  direkter  Methoden  zur  Bestimmung  des  Molekular- 
gewichtes ist  einstweilen  für  die  Eiweibstoffe  von  wenig  Erfolg  gewe- 
Dk  .Siedepunktserhöhung  ist  nicht  anwendbar,  weil  die  meisten  Eweibkörper 
i  Erwärmen  sich  verändern.  Sei  den  bisherigen  Bestimmungen  mir 
Hilfe  dei  tielrierpunktserniedrigung  ist  der  Aschegehalt  der  Proteine  n 
wenig  in  Betracht  gezogen  worden.  Sie  sind  deshalb  ziemlich  werllos. 

Bevor  wir  auf  die  Besprechung  der  bei  der  Aufspaltung  des  Er 
erhaltenen  Produkte  eingehen  und  erörtern,  welche  Vorstellung  wir  uns 
über  die  Konstitution  der  Eiweibkörper  machen  können,  seien  hier 
zunächst  die  verschiedenartigen  Proteine,  soweit  sie  sich  nach  unseren 
heutigen  Methoden  charakterisieren  lassen,  kurz  angeführt.  Wir  können  einst- 
weilen die  grolle  Zahl  der  uns  bekannten  Eiweibsubstanzen  nicht  nach  rein 
Chemischen  Prinzipien  einteilen.  Wir  sind  vorläufig  noch  genötigt,  uns  an 
die  geläufigen,  alten  Abgrenzungen  zu  halten.  Eine  solche  Einteilung  darf 
jedoch  nur  als  Notbehelf  auf  gefallt  werden.  Je  mehr  die  Chemie  der 
Eiweilkörper  fortschreitet,  um  so  mehr  werden  uns  Merkmale  der  einzelnen 
EiweUlkörper  bekannt,  die  uns  einen  objektiven  und  einwandfreien  An- 
haltspunkt zur  Charakterisierung  eiues  bestimmten  Proteins  geben.  Man 
könnte  schon  jetzt  daran  denken,  als  Grundlage  der  Einteilung  der  Pro- 
teine deren  Gehalt  an  einzelnen  Bausteinen  zu  wählen.  Wir  werden  bald 
kennen  lernen,  dal.',  die  Eiweilikörper  im  wesentlichen  aus  Aminosäuren 
aufgebaut  sind.  Diese  sind  sehr  verschiedenartig.  Wir  unterscheiden 
Monoaminosäuren  und  Diaminosäuren.  Das  Mengenverhältnis  dieser 
beiden  Gruppen  von  Aminosäuren  ist  hei  den  verschiedenen  Eiweil'körpern 
ein  recht  verschiedenes.  Wir  kennen  EiweiUkörpor,  wie  z.  B.  die  Seide,  das 
Elastin  etc.,  die  fast  nur  aus  Monoaminosäuren  bestehen,  während  die  Di- 
aminosäuren  völlig  in  den  Hintergrund  treten.  Andrerseits  besitzen  wir  in 
den  Protaminen  Körper,  welche  fast  ausschließlich  aus  Diaminosäuren 
hestehen.  Zwischen  diesen  beiden  Gruppen  existieren  mancherlei  rbergänge. 
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so  besitzen  die  Histone  mehr  Diaminosäuren  als  die  genannten,  an  Mono- 
uninosäuren  reichen  EiweiOarten ,  dagegen  weniger  als  die  Protamine 
Die  gewöhnlichen  EiweiUkörper,  die  Albumine,  die  Globulin«*  etc.  seblebef) 
sich  /.wischen  die  Gruppe  der  Seide,  des  Elastins  etc.  und  der  der  Histone 
ein.  Wir  kommen  auf  Grund  dieser  Iterierungen  ant  folgende  Abgrenzung: 

1.  EiweißkOrper  mit  wenig  Diamtaoefturen  (unter  10%)  (Elastin, 
Seide  etc.). 

2.  Kiweil'körper  mit  zirka  10-  15«  I  'ianiinosauren  (Serumalbumin, 
Serumglobulin,  KaseVn  etc.). 

."..  BSweifikOrper  mit  30—-30>/o  Diaminosäuren  (HiBtoi  aus  der  Thymus- 
drib 

4.  EüweiOkOrper  mit  viel  Diamimosüuren  ibis  HO  und  mehr  Pro/' 
(Protamine:  Salmin,  Clupnn  rte.). 

Einstweilen  sind  unsere  Kenntnisse  viel  /n  gering,  um  auf  dieser 
mdlage  eine  Einteilung  aller  ProteYne  durchzuführen.  Auch  lassen  licfa 
die  Frenzen  zwischen  den  einzelnen  Gruppen  von  Eiwcitikörpcrn  ni<  ht 
scharf  p;enug  ziehen.  Es  existieren  von  Gruppe  zu  Gruppe  alle  Oberglnge.  Bg 
kann  keinem  Zweit«'!  uiitrrlieL'en.  dsJ  auch  in  «U-n  Qeweben  «-ine  Umwand- 
lung vou  Eiweil'körpern  der  einen  Gruppe  in  die  einer  anderen  vorkommt. 
Mit  einem  Beispiel  eines  derartigen  Überganges  hat  uns  />.  Mieacha  l)  be- 
kamt gemarlil     l.'-k-mntlirli  vollzieht  dfll  I.arhs  sein   BnrfgBBGbftft  im  B 

;iiii  wainl.Tt  vom  Meer  aus  in  dir  Flüsse  hinein.  Wahrend  des  gan/eii 
mehrere  Monate  dauernden  Aufenthalt'-  in  diesen  nimmt  er  keine  Nahrung 
zu  sich.  Bei  seinem  Einzüge  in  das  Süßwasser  besitzt  er  mächtige  Muskel- 
messen.  Er  braucht  sie  auch  zur  Überwindung  der  starken  8trthn 
Seme  Geschlechtsorgane  —  Hoden  und  Ovarien  sind  noch  recht  uu- 
entwirk.lt  Allmählich  sieht  man  den  t/ioU-n  Seitr-nnimpfmuskel  mehr  und 
mehr  schwinden  und  gleichzeitig  die  Geschlechtsorgane  miiclitiganwatli      |    I 

bhl  ivrin  Zweifel,  daß  letztere  aus  Material,  das  den  Muskeln  entstammt, 
aufgebaut  werden.  Nun  enthält  der  reife  Hoden  eine  BD  luamiimsäureii  sehr 
reiche  Eiweißart,  das  Salmin.  Im  unreifen  Hoden  tritt  es  noch  in  den 
Hintergrund.  Er  enthält  hauptsächlich  einen  histonartigen  Eiweilikörper. 
Im  Muskel  selbst  dürften  Histone  in  großen  Mengen  kaum  vorkommen. 
l.>  ist  sehr  wahrscheinlich,  dal!  »las  Hoskelelweifi  des  Lachses  durch  Ab- 
spaltung von  Monoaminosäuren  an  Diamiuosäuren  angereichert  nml  uhei 
die  /wischenstufe  der  Histone  in  das  Protamin  übergeführt  wird.  Es  ist 
für  unsere  ganzen  Kenntnisse  des  Eiweißstoff  Wechsels  in  den  Geweben  von 
Item  Interesse,  derartige  Beziehungen  weiter  zu  verfolgen. 

Ks  besteht  kein  Zweifel,  dal»  wir  in  absehbarer  Zeit  die  Eiweibkbrper 
nach  rheinischen  Merkmalen  charakterisieren  können.  Zo&Achd  werden  wir 
einen  Anhaltspunkt  aus  den  an  ihrem  Aufbau  beteiligten  Aminosäuren  ge- 
winnen, und   schliei.li.  li  werden  auch  stereochemisehe  Betrachtungsweisen 


lisch  cd    mit    plivftiolngiftrli'Cii    All  i    ftisdriek   Micuehtr. 

IM.  II  r  C.W.  Vogel    1  eipzig  1897. 
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den  Ausschlag  geben.  Vorläufig  sind  wir  auf  mehr  physikalische  Unter- 
scheidungsmerkmale angewiesen.  Während  sich  auch  mit  diesen  Hilfsmitteln. 
wie  LösUchkeit  in  Wasser,  in  Salzlösungen  etc.,  manche  Eiweii'kni  per  recht 
gut  abgrenzen  lassen,  ist  dies  für  viele  nicht  der  Fall. 

Die  grobe  Zahl  der  Eiweilikörper  wird  zunächst  in  zwei  Gruppen 
«'ingeteilt.  Man  unterscheidet  l.die  einfachen  Eiweilikörper  und  2.  die 
zusammengesetzten  ProteYne,  auch  Proteide  genannt,  /nr  ersteren 
sind  zwei  versihi,  ilrn.niige  Abteilungen  zu  rechnen.  Einmal  die  eigent- 
lichen Eiw  eil  korper  und  dann  die  sogenannten  Album  in  oi  de.  Zu  den 
eigentlichen  I'roteVnen  gehören  a)  die  Albumine  (Serumalbumin,  Eieralbumin, 
Laktalbumin)  .  b)  die  Globuline  (Serumglobulin,  Eierglobulin.  Laktoglobulin, 
dieZellglobuline);  e)  die  Pflanzenglobuline  und  -Vitelline:  dt  das  Fibrinogen; 
9)  das  Mvosin;  f)  phosphorhaltige  Eiweilikörper.  die  sogenannten  Nukleoalhu- 
mine  (KaseYn,  Vitelline,  N'ukleoalbuininedesZellprotoplasmasi:  gj)  die  Histone; 
h)  die  Protamine.  Während  diese  einzelnen  Gruppen,  wie  wir  bald  sehen 
weiden,  ziemlich  gut  abgrenzbar  sind,  enthalten  die  nun  folgenden,  eben- 
falls zur  Gruppe  der  einfachen  Proteine  gehörenden  Eiweil>arten  mehr 
uach  morphologischen  Qeftil  hispuiikten  abgegrenzte  Produkte.  Es  gehören  zu 
den  Albuminoiden:  a>  das  Kollagen;  b)  das  Keratin  laus  Jlaaren,  Federn, 
Bora  et»  1:  •'  du  Saatin;  d)  das  Fibroin  aus  Seide;  e)  das  Sponsin 
Knurhiolin:  />  das  Amyloid;  g)  das  Albumoid  und  endlich  hat  man  hier 
and)  die  Melanine  untergebracht. 

Zu  der  zweiten  llauptgruppe,   zu   den    zusammengesetzten  Pro- 
ben, den  Proteiden,  gehören  die  Nukleoprotetde.  feiner  das  Hämoglobin 
und  die  ülykoproteTde. 

Wir    werden    im    folgenden    nur   insoweit   auf  die  einzelnen  Eiw 
kurper  eingehen,  als  es  für  tue  spateren  Erörteruugen  notwendig  ist  und 
verweisen  bezüglich  der  genaueren  Beschreibung  und  Aufzahlung  der  ein- 
zelnen Eiweilikörper  auf  die  vorliegenden  Monographien.1) 

Wenden  wir  uns  zunächst  /u  den  einfachen   Eiweilikörpern,  zu  den 
Proleinen    im    engeren    Sinne.    Eine    recht    gut    charakterisierte    Gruppe 


')    I  iliinir   <1<t   rin/rlin-n    EiweifitJ  t.-n    hinlrl    licl    \n 

CohrnktüH    Chemie  dö  ESweiflkörpeü   "2   Auflage    Friedrieh  View« 

1904.  Igen  ia  der  Einteilung  dm   BiwetfilrOrpei    im  großen  und  pun  da  ton 

CohnMm  gew&M  n    1     Üefleo  iich  leiehi  andere  Oroppea  zuMunmenfaseen  und  riollelebt 

iminensetaunf  »ob    iaü -.uin-ii  .-.im  Ti-il  als  Grundlage  efatei  I 

teiliuigsprinxipes  wählen.  Um  Mi&rerstindniwe  zu  varmi    I  im  wir  tma 

i'  Big     i't Lai  ■■•  nei'  tollt 

bei  Fi  '•    Die  Proteide  der  Gotreidearteu,  Hülsenfrüchte  und  Olaamen  s< 

r  Steinfrflchte     Karl  Winter,    Heidelberg  1897.  Es  -<i  fei  He  M 

liieu  von  Leo    !;  Das  Globulin   des  Blutfarbstoffe* 

bromo-  und  Lantoglobin    La  Pbrniologiste  Russe.  Nr.  41     l. 
iiinl  liitjtr  iiti.-i  1-   d<  aperiale    Mo  coo  L904    und  Dm  Globulin  da  Bhreifies 

iiiul  dea  Blutserums    Oro>  and  Beroglobalin.  \.<  Physiologfete  Kusse    Si    lk    60<  1904 
n m l  ünprl  de.   Moscoa  1906.  \  l'I    auch   F.  Hofmeister: 

nid  '  rupp  Eiweiflkörp«    Ergebuii   1  Biologie    (Ashei 

Jg.  1.  B  769.  1908. 
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vom  Proteinen  sind  die  Albumine  und  die  Globuline.  Sie  finden  sich 
M'iis  in-hfiieinander,  so  im  Blutserum,  in  der  Milch  und  im  Eiereiweii'. 
Die  Albumine  sind  in  salzfreiem  Wasser  löslich.  Wird  Blutserum  auf  den 
Dialysator  gebracht  und  gegen  destilliertes  Wasser  diai  ni  bo  wird  nach 
einiger  Zeit  eine  Fallung  bemerkbar,  fite  rührt  von  dem  Globulin  her.  das 
/u  seiner  Lösung  der  Neutralsalze  bedarf.  In  dem  Maiie,  wie  diese  weg- 
diffundiereo,  fällt  es  aus.  Das  Albumin  hingegen  bleibt  gelöst.  Es  ist  auch 
in  verdünnten  Salzlösungen,  in  Säuren  und  in  Alkalien  löslich.  Die  reinen 
DDgeil  der  Albumine  sind  neutral.  Die  Albumine  unterscheiden  sich 
von  den  Globulinen  auch  durch  ihr  Verhalten  beim  Aussalzen.  Sie  bUeo 
nicht  beim  Sattigen  ihrer  Lösungen  mit  Kochsalz  bei  neutraler  Reaktion. 
Auch  Sättigen  mit  Magnesiumsulfat  bewirkt  keine  Fällung.  Auch  durch 
Halbsättigung  ihrer  Lösungen  mit  Ammonsulfat  werden  die  Albumine  nicht 
gefallt.  Bei  Bftnrer  Reaktion  hingegen  fallen  sie  beim  Sattigen  mit  Korh- 
•  ;:!/  oiler  mit  Magnesiumsulfat..  Die  Albumine  sind,  wie  wir  schon  erwflhnl 
lial'«Mi.  in  Kristallform  erhalten  worden. 

Die  Globuline   sind   in   reinem  Wasser  und  in  verdünnten  Sauren 

unlöslich,  dagegen  löslich  in  verdünnten  Alkalien  und  in  Neutralsalzlösungen. 

mh  lasen  siel  durch  Verdünnen   ihrer  Lösung  mit  Wasser  ausfüllen  und 

ebenso   durch  Ansäuern.    Es    genüg' ,   Kohlensaure   durch  ihre  Lösung  zu 

an.    Die   Globuline   werden    auffallend   leicht  denaturiert.    Sie  sind  nur 

ganz  frisch  gefallt  wieder  löslich.  Die  Globuline  verhalten  sich  wie  Staren 

und  reagieren  auch  auf  Lackmus  sauer.  Sie  fallen  durch  Halbsittigung  ihrer 

mg    mir  Ammonsulfat.    Die  Globuline   sind   sehr  weit  verluntH     Am 

•ii  bekannt  siud  das  Serumglobulin,  das  Milch-  und  Eierglobulin.    Es 

ist  wahrscheinlich,  dai>   noch   andere,   einstweilen   als  besondere  Gruppen 

angeführte  Kiuiii  ki.rper   in    sehr   nahen  Beziehungen   zu   den  Globulinen 

BO     Globulinartige    Eiweilikörper    sind    namentlich    aus    verschiedenen 

Organen   gewonnen    worden      Hierher    wird    auch    das  Th  v  rcoglobiilin ') 

gerechnet,  das  durch  den  Gehalt  an  Jod  ausgezeichnet  ist. 

\ls  besondere  Gruppe  sind  die  ;ms  I'tlan/ensamen  dargestellten  glo- 
bulinartigen  Proteine  aufgeführt,  worden.  Sie  linden  sich  als  Reservestoffe 
in  den  Samen,  zum  Teil  in  groben  Massen  und  sind  sehr  leicht  Zugang- 
"um  Teil  sind  sie,  wie  bereits  erwähnt,  im  kristallisierten  Zustand 
beobachtet  und  auch  dargestellt  worden.  Am  besten  bekannt  ist  das  aus 
chiedenen  Samen  darstellbare  Edestm.  das  bei  60°  in  ö°/,iger  Koch- 
Fal/.I  such  und  daraus  in  Kristallfonn  zu  erhalten  ist.  Diese  Pflanzeu- 

eiweibkörper  reagieren  alle  sauer  und  sind  in  reinem  Wasser  unlöslich, 
dagegen  lösen  sie  sich  in  Salzlösungen,  können  jedoch  durch  Verdüunen 
und  Ansäuern  aus  ihren  Lösungen  wieder  ausgefällt  werden. 


Sclülddrftse.  Zeitechr   i  physiol  Chemie  27. 
U    1889        Zoi  Keantnu  di      I         »gtabtdin».  tibeuk.  82    181.  IÖ01 

"•  v-.'l.  //  BitthaiutH .    Die   Kiwoiflkrirpoi    iloi    Uetreirieartcu ,   Halsen&flehtt   und 
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Ganz  willkürlich  werden  zu  dieser  Gruppe  auch  die  sehr  wenig  exakt 
Im  arbeiteten  Phytovitelline,  auch  Pflanzenkasein  genannten,  aus  Pflanzen 
gewonnenen  Proteine  hinzugerechnet.  Sie  enthalten  zum  Teil  Phosphor 
und  waren  somit  eher  den  Nukleoalbtiminen  zuzuzählen.  Es  ist  noch  un- 
entschieden, ob  der  Phosphorgehalt  diesen  Proteinen  wirklich  enges 
oder  aber  nur  als  Verunreinigung  aufzufassen  ist.  Letztere  Vermutung  ist 
um  so  mehr  berechtigt,  als  die  Darstellungsweise  dieser  Eiweiliarten  eine 
sehr  rohe  und  eine  Reinigung  bis  jetzt  nicht  versucht  worden  ist.  Hierher 
gehören  die  Rcserveciweil'stoffe,  die  in  den  Samen  der  Getreidearten  auf- 
gestapelt sind.  Diese  Fj  weil  «Stoffe  sind  zum  Teil  in  Alkohol  löslich.  Un- 
löslich ist  das  Glutenkasein  des  Weizens,  das  I.egumin  der  Hülsen- 
früchte, das  Konglutin  der  Lupinen.  Mandeln.  Nüsse  etc..  loslich  ist.  das 
(ilimlin,  das  in  den  Samen  des  Weizens,  des  Roggens,  der  Geiste  und 
des  Ilafers  aufgefunden  worden  ist.  Im  Mais  findet  sich  ebenfalls  ein  in 
Alkohol  löslicher  Eiwen  korper,  das  Zei'n.  Diese  Gruppe  Yon  alkohollöslh-heu 
reidstoffen  aus  Pflan/.ensamen  ist  insofern  Charakterisier^  als  ihnen 
ein  sonst  fast  allen  l'.ittr-il'.körpern  zukommendes  Spaltprodukt,  dlfi 
LjBffi,  fehlt. 

Besser  abgegrenzt  istdieGrnppe  des  Fibrinogens  unddesFibri 
Wir  werden  |  an  st  ulu  lirher  auf  diese  Proteine  eingehen.  Sie  haben 

mit  den  nnil  dem  Myosin  gemein,    dal'»  sie  unter  der  Einwirkung 

B  bestimmten  Fermentes  gerinnen,  d.  h.  in  den  festen  Aggregatzustand 
Übergehen.  DieOermnnng  ist  nicht  identisch  mit.  der  Koagulation.  Die  ge- 
ronnenen   Kiueilkori'er    sind    allerdings  in   \\  asser-  und  Salzlösungen  uii- 

hisiich  gewerden,  da  können  jedoen  durch  Erhitzen  oder  Dbergieflen  mit 
\lkohol  usw.  noch  koaguliert,  d.  b.  völlig  denaturiert  werden.  Das  Fibrinogen 
findet  sich  im  lilutplasma  aller  Wirbel! iere.  Es  wird  unter  Einwirkung 
eines  Fermentes  in  Fibrin  Übergeführt.  Auf  dieser  Erscheinung  beruht  das 
(.eiimien  <!••>  Mutes,  das  bekanntlich  normalerweise  nur  eintritt,  wem  di 
die  Gefäße  verlassen  hat.  Wir  werden  später  sehen,  dal>  dieser  Prozeß  em 
sehr  komplizierter  und  in  all  seinen  Einzelheiten  noch  nicht  ganz  aufge- 
klärter ist. 

Qam  ähnlich  wfe  das  Fibrinogen  verhält  sich  das  Mvosin.  das  sich  in 
den  Niikoleiurnsclilatirhcn  der  quergestreiften  Muskeln  in  gelöstem  Zustande 
vorfindet.  Seine  Gerinnung  ist  die  Ursache  der  Totenstarre.  Es  ist  mein 
bekannt,  worauf  das  Gerinnen  der  MuskeleiweiDkörper  beruht.  In  Anal« 
mit  der  Fibrinbildung  hat  man  eine  Pennentwirkung  angenommen,  ohne 
dati  es  bis  jetzt  gelungen  wäre,  einen  exakten  Beweis  für  das  Vi 
kommen  eines  solchen  Fermentes  zu  erbringen.  Es  darf  nicht  un- 
erwähnt bleiben,  dati  neben  dem  Myosin  noch  andere  Eiweiikorper.  so 
u.  a.  das  Myogen-)  beschrieben   worden   sind.    Es  ist  schwer,  zu  entschei- 


')  Vgl.  die  Vorlesung  über  Blui. 

*i  <>rt,.  f.  i'iirth:   Zur  Geffebsehemic   des  Muskels.    Ki\'ri>iiisM>   dor   Phjsioki 
i  &  Spiro.)  ."g  I.  Abt  I.  s.  im   1902. 
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den,  ob  diese  ProteYne  nun  wirklich  als  wohl  charakterisierte  KiwciUkürper 
vom  Myosin  abzutrennen  sind,  oder  aber,  ob  nicht  rlebm -In  derselbe  Ei- 
weil'kürper  in  verschiedenen  Zustünden  vorliegt.    Wir  hal  hen,  dal' 

•.  i-'!.' Kiwtii  koipt  r.  und  zu  diesen  gehört  offenbar  auch  das  Myosin,  auller- 
ordentlirh  leicht  denaturiert   werden.  Diese  Produkt*'  erhalten  dann  natür- 
lich   ganz    andere  Eigenschaften    und    können   den  Eindruck  eines  eigen- 
artigen ProteYns  erwecken.  Wir  begehen  vorläufig  keinen  Fehler,  wenn  wir 
fach  von  Muskeleiweiti    sprechen,    Pbrigens    finden   sich    auch    in    den 
au  Muskeln    derartige  Eiweil'.körper.    Auch    in  den    übrigen  Organen 
müssen   ähnliche    Proteine   vorhanden   sein,   denn  sie  zeigen  ebenfalls  die 
•  -heinunir  der  Totenstarre.  Diese  löst  sich  bekanntlich  nach  einiger  Zeit 
wieder    Es  ist   iiorh  unklar,  worauf  dieser  l'ro/.eli  beruht 

Wir  kommen  jetzt  zu  einer  Gruppe  von  ProteYnen,  die  bIs  ein 
geraeinsames  Merkmal  einen  Gehalt  von  Phosphor  aufweist.  Im  übrigen 
Bind  der  Gruppe  der  Nukleoalbumine  sehr  heterogene  ProteYne  zugeteilt 
worden.  Sie  haben  als  weiteres  gemeinsame  Mukmal,  dal'  bei  ihrer  Ver- 
dauung mit  Pepsin-Salzsäure  zwar  der  grollte  Teil  in  Lösung  geht,  stets 
jedoch  der  phosphorhalt  ige  Komplex  abgespalten  und  als  zunächst  unlös- 
licher Teil  abgeschieden  wird.  Er  gehl  spater  wieder  in  Lösung.  Di 
Komplex  i-t  von  Kouel1)  Paranu klein ,  von  HammarsUn*)  P.-eudo- 
nu  klein  genannt  worden.  Es  i.-t  vorläufig  ganz,  willkürlich,  die  Nukleo- 
albumine den  einfachen  Eiweil'-körpern  zuzuzahlen.  Man  kann  sie  mit  dem 
gleichen  Recht  als  aus  dem  genannten  Komplea  und  einem  einfachen  Ei- 
wajfikttrper  zusammengesetzt,  denken.  Ks  waren  mehr  didaktische  Gründe, 

üe  In  i    der  Einteilung  an  dien-  Stelle  ausschlaggebend  w:ireii    D.e  Nukleo- 
albumine Bind  sehr  oft  mit  den  Nukleoproteiden    zusammengeworfen  wor- 
1  sie  beide   Phosphor  enthalten.    Die   letzteren  unterscheiden  sich 
jedoch  von  den  ersteren  sehr  scharf    deren  ihren  Gehalt   an  Purinbasen, 

niidinderivaten  und  an  Pentoscn.  0.  Cohnheim*)  schlägt  um  weiteren 
Verwechslungen  vorzubeugen,  den  Namen  Phosphoglobulin  vor.  Es  ge- 
bOren  zu  dieser  Ghmppe  du  Kasein,  das  Vitellin  und  eine  lleihe  von  Zell- 
nukleoalbuminen.  E-  ist  möglich,  da(>  am  h  das  Legumin  und  das  sog.  Pflanzen- 
kasem  hierher  zu  rechnen  sind  Die  Nukleoalbtiniine  sind  durchwegs  aus- 
gesprochene Sauren.  Sie  sind  in  reinem  Zustande  in  Wasser  unlöslich.  Sehr 
leicht  löslich  sind  dagegen  ihre  Salze  mit  Alkalien  und  Ammoniak.  Durch 
Säuren  Verden  sie  gefallt  Es  gelingt  nicht,  durch  Kochen  der  Lösung  der 
Salze  Koagulation  heiheizufiihren. 

Wir  werden  an  anderer  Stelle  ausführlicher  auf  das  Kasein  und  seine 

lannng  einzugehen  haben.  Hier  sei  nur  auf  sein  Vorkommen  in  der 
Milch  hingewiesen.  Das  Vitellin  findet  sich  im  Eidotter.  Es  ist  übri. 


i  bei  die   chemische   Zusammensetzung   dei    Zelle     Vcrhandl,  der 

li   i.  i  \n;it.  ii  i  l'hyftiol    1891   181 
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in  reinem  Zustande  noch  nie  dargestellt  worden.  Ntikleoalbumine  dürften  in 
jeder  Zelle  vorkommen.  Vorläufig  ist  mit  Ausnahme  des  Kaseins  vielleicht 
aus  der  ganzen  Gruppe  kein  Protein  genügend  rein  dargestellt.  Es  zeigen 
sich  schon  bei  dieser  Gruppe  die  außerordentlich  grollen  Mangel  unserer 
DarstellungMuethoden.  Sobald  wir  aus  einem  Gemisch  von  verschieden- 
artigen unbekannten  ttiweilistoffen  durch  Fällung  und  an  der  Hand  einiger 
im  ganzen  recht  zweifelhafter  Reaktionen  genötigt  sind,  ein  Ei  weilt  für 
sich  zu  isoliren,  geraten  wir  vorläufig  auf  unüberwindbare  Schwierigkeiten. 
Die  Bezeichnungen  der  einzelnen  Eiweilikörper  sind  schon  hier  zum  Teil  rein 
morphologische,  d.  h.  durch  ihre  Abstammung  gegeben.  Die  physikalische!, 
Eigenschaften  der  Kiweil'isuhstanzen  sind  natürlich  sehr  von  dem  Medium. 
in  dem  sie  enthalten  sind,  abhängig.  Wie  sehr  äulierc  Bedingungen  /  B 
die  Koagulationstemperatur  beeinflussen,  lädt  sich  leicht  zeigen,  wenn  man 
denselben  Eiweil'körper  in  einem  verschiedenen  Medium  gelöst  unter- 
sucht.1) Selbstverständlich  wird  der  oft  überraschend  hohe  Gehalt  an  Salzen 
von  einfach  gefüllten  Kiweilikürpern  auch  von  Einflul-  auf  das  weitere 
physikalische-  Verhalten  sein.  Während  wir  bei  den  Albuminen  und  Globu- 
linen mit  einigem  Recht  von  charakterisierten  Eiweiijkürpern  sprechen,  ist 
dies  bei  den  letzteren  Gruppen  nicht  mehr  der  Fall.  Es  ist  sogar  sehr  wahr- 
scheinlich, dall  Gemische  vorliegen. 

Wir  kommen  jet/t  zu  Proteinen,  die  durch  einen  relativ  sehr  hohen 
Gehalt  an  Diaminosfluren  ausgezeichnet  sind.  Sie  haben  infolgedessen  auch 
einen  mehr  oder  weniger  ausgesprochen  basischen  Charakter.  Sie  werden 
aus  diesem  Grunde  durch  Alkalien  gefällt.  Im  f  hcrschul»  des  Alkalis  lü.-eu 
sie  sich   wieder.    In  Säuren    sind    sie  leicht    löslich. 

Hierher  gehören  die  llistone.  Sie  können  ebensowohl  zu  den  einfachen 
Kiwcii'körpem  zugezählt  werden,  wie  zu  den  komplizierten.  Sie  kommen 
solche  in  der  Natur  nicht  vor.  Sie  sind  stets  mit  anderen  Verbindungen  gepaart 
und  müssen  zu  ihrer  Darstellung  von  diesen  Paarungen  abgetrennt  werden.  I  *8 
erste  lliston  im  engeren  Sinne  ist  von  Kossil s)  aus  deu  Blutkörperchen  der 
(Jans  dargestellt  worden.  Am  meisten  untersucht  worden  ist  das  aus  den  Leu- 
kozyten der  Thymusdrüse  gewonnene  Histon.')  Die  Histone  sind  gewili  viel 
verbreiteter,  als  man  annimmt.  Sie  sind  in  den  Samenfäden  der  Fische 
enthalten  und  lassen  sieh  als  Vorstufe  des  Protamins  z.  IJ  in  unreifen 
Lachshoden  nachweisen.')    Von    vielen  Autoren  wird  auch  das  Globin,  der 

')   VgL  .Ami   Ab'irrhaMi'H    und     Ütlv   hustoHlri.     Briliui:   /.tu    Kniiitiii-   dfif   Iti-tin-- 
mIiiii  F.iwi'ilSk'M  pec     /.litM'ln     f    |iIi\mi.|.  (  licinir.   4tl     125.    l'.M.'i    nnil     Kmit   dt 
hall)  r,r  l'.iw.iUiihtrrsiii-liunifni.  /.nfi-olir.  f .  i-xperini.  Pulli,  n .  rhnniiuk.  2.642.  1906. 
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eiweiliartige  l'aarling  des  Hämoglobins,  hierher  gerechnet.  Er  ist  auch  sehr 
tauen  reich,  weicht  aber  in  seinen  Reaktionen  zum  Teil  von  den  gewöhnlichen 
Histonen  ab.  Er  nimmt  eher  eine  Zwischenstellung  zwischen  den  Uistonen 
und  den  gewöhnlichen  EiweiLikörpern  ein. 

Die  Histone  sind  namentlich  von  loa»  Bona ')  eingehend  untersucht 
worden.  Er  stellt  als  besonders  charakteristische  Reaktionen  folgende  auf. 
Die  Histone  werden  aus  ihren  wässerigen  Losungen  durch  Ammoniak  ge- 
fällt. Im  rberschul»  des  Fällungsmittel  tritt  Losung  ein.  Die  Histone 
werden  ferner  nur  bei  Gegenwart  von  Salzen  beim  Kochen  koaguliert.  Sie 
geben  mit  Salpetersäure  in  der  Kälte  einen  Niederschlag,  der  beim  Er- 
wärmen sich  lost  und  beim  Abkühlen  wieder  erscheint.  Als  sehr  charakte- 
ristisch wird  auch  angeführt,  da ii  neutrale  Lösungen  von  lliston  mit  salz- 
armen Lösungen  von  üvalbiiniin,  Kasein  und  Serumglobulin  einen  Nieder- 
schlag geben.  In  diesem  findet  man  aogeblich  auf  einen  Teil  Histon 
zwei  Teile  Kasein  und  Serumglobulin  und  einen  Teil  Ovalbumin  Diese 
Reaktionen  kommen  übrigens  nicht  allen  Histonen  zu.  Die  Gruppe  der 
Histone  ist  übrigens  sicher  wenig  einheitlich.  Am  meisten  charakteristisch 
ist  auf  alle  Fälle  ihr  hoher  Gehalt  an  Rasen. 

I  Qg  an  die  Histone  schlichen  sich  die  von  Fr  Mit  h  t  -)  in  den  reifen 
.Spermatozoon  des  Lachses  aufgefundenen  Protamine  an.  Ihre  Kenntnis  ist 
namomli«  li  .lunli  die  Untersuchungen  vou  A.Kogsrl3)  sehr  wesentlich  geför- 
dert worden,  so  dal'  ihre  Zusammensetzung  an  einzelnen  Bausteinen 
ziemlich  aufgeklärt  ist.  Kottsel  und  seine  Schüler  haben  auch  in  den 
Spermatozoon  anderer  Fistharten  Protamine  aufgefunden.  Sie  sind  zwar 
untereinander  sehr  ähnlich,  jedoch  nicht  identisch,  wir  ihr  Gehalt  u 
Modo-  und  Diaminos&oren  zeigt  Die  Gruppe  der  Protamin!  bl  recht  gut 
rhaiakterisiert  Sie  besitzen  vor  allem  einen  sehr  hohen  Gehalt  au  Bi 
Man  findet  bei  der  Spaltung  der  Protamine  hauptsächlich  Arginin.  Seine 
Menge  sehwankt  je  nach  der  Herkunft,  des  Protamins  von  58— 8 
Neben  den  Diaminosäuren  finden  sich  jedoch,  wie  wir  später  sehen  werden. 


■i  fror  Btma    Studien  nbei  Hhton    Zeitschi   I  phyrio]  Chemie  27  163   1887 
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auch  Monoaminosauren.  Es  wäre  willkürlich  und  einstweilen  unbegründet, 
mm  wir  den  Protaminen  unter  den  Eiweil 'Substanzen  eine  Sonderstellung 
einräumen  wurden.  Sie  stoben  mit  den  übrigen  Proteinen  durch  alle 
b hergange  in  engster  Verbindung  und  stammen,  wie  wir  bereits  erwähnt 
haben,  in  letzter  Linie  von  diesen  ab.  Sie  als  einfachste  Eiweitfkörper 
aufzufassen  liegt  gleichfalls  kein  (irund  vor.  Wenn  auch  bei  den  Prota- 
minen das  riu'  Spaltungsprodukt,  das  Arginin,  in  sehr  großer  Menge  vor- 
banden ist,  so  darf  andrerseits  nicht  vergessen  werden,  dal«  die  übrigen 
Aminosäuren  nicht  fehlen  und  der  Aufbau  des  Protamins  ein  ebenso  kom- 
plizierter sein   kann,  wie  bei  den  (Ihrigen   Kiweii.kbrnern. 

lue  Protamine  lassen  sich  reinigen  und  das  ist  ein  sehr  groi'ei 
Vorzug  ihrer  Gewinnung.  Die  freien  Protamine  sind  schwer  rein  dar- 
zustellen.   Am  besten   gewinnt  man   sie  als  Sulfat    und    führt    diese    in 

Chlorid  über.  Dieses  lallt  sich  in  methvlalkohoüscher  Lösung  mit 
Platinrhlorid  killen.  M.  <•<>/>><)  hat  derartige  Platinsalze  analysiert  und  gibt 
folgende  Analvsenzahlen  : 

C         II  N  Pt  (1         0 

.\vt  P  i    0  /   «    ii    t 

Salmiuivom  Lachs)    ....  92*96  4  32  14*88  24*78  26*56  6*7 

Clupein  (von                   .     .     .  22*81  4*80  t2*88  84*64  2<;:>7  I 

Scombrm  (von  der  Makrele)    .  28*19  4*75  18*67  24*09  20*99  8*11 

Sturm  (vom  Stör)      ....  24*32  4*49  14*20  2810  26*42  8*41 

Sdrweiel  ist  in  den  Protaminen  bis  jetzt  muh  nicht  aufgefunden 
ien  und  dürfte  ihnen  wohl  fehlen.  Cher  die  Molekular/grübe  der  Pro- 
tamine ist  bis  jetzt  nur  soviel  bekannt ,  da ( •  kein  Grund  vorliegt ,  für 
■ine  kleinere  anzunehmen  als  für  die  übrigen  Proteine.  Die  Protamine 
lassen  sich  durch  Krhitzcn  nicht  koagulieren.  Wahrend  die  gewöhnlichen 
Proteine  durch  die  Alkaloidreagciitien  (/.  Ii.  Pluisphui  uoll'iauisaurei  nur 
bei  saurer,  die  Histone  auch  bei  neutraler  Keaktion  gefällt  werden,  fallen  die 
Protamine  mich  bei  alkalischer  Reaktion.  Die  Protamine  sind  durch 
Ammonsulfat  und  durch  Kochsalz  aussalzb.n 

Die  Protamine  zeigen  toxische  Eigenschaften.-)  Von  Salmin  .  Scom- 
;  i  in  und  Clupein  genügen  15 — 18 «p  und  vom  Sturin  80-  26mg  pro 
Kilogramm  Körpergewicht,  um  einen  Hund  zu  töten.  Es  ist  noch  unent- 
sehieden,  ob  diese  Giftwirkung  den  Protaminen  selbst  zukommt  oder 
aber  einer  Beimengung. 

Auber  den  angeführten  Protaminen  ist  in  neuerer  Zeit  noch  das 
vom  Seehasen  (Cyclopterus  lumpus),  Cyclopterin3)  genannt,  untersucht 
worden,  ferner  das  Protamin  aus  den  Hoden  des  Scherg  (Acipenser   Btel- 


•i  U  '"'■'"■•  Ober  die  Protamine   Zertachr  i  phyriol  Chemie.  :i7   9 
ii    a   Thompson:  Die  physiologische  Wirkung  der  Protamine  und  ibra 
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latus).  Acipenserin1)  genannt.  Ferner  sind  aus  Karpfensperma  (C\pnnii> 
ciipta)  zwei  Protamine,  *U  CyprLnln  *  und  'y\  bezeichnet,  dargestellt  worden. 
Protamin  «Mithalt  auch  das  Sperma  der  Bachforelle  iSalum  fario).  des 
Sehnäpsels  (Coregouus  oxyrhyuchusi.  des  Weh  iSiliirus  glanisi  und  des 
Hechtes  iKsox  ludua).*)  Im  übrigen  Tierreich  sind  bis  jetzt  Protamine 
mit  Sicherheit  nicht  nufgi  -funden  worden.  Die  Bedeutung  der  Protamine 
ist  bis  jetzt  nicht  klar. 

An  die  eben  besprochenen  Proteine  schlieüt  sich  eine  Gruppe  von 
Kiweil'körpern  an,  die  sich  nach  ihrer  biologischen  Bedeutung  wesentlich 
fon  iii'ii  bis  jetzt  besprochenen  unterscheidet  Ihre  gemeinsame  i-'unktion 
ist  es  auch  hauptsachlich,  die  diese  sonst  recht  heterogenen  Stoffe  zu 
einer  Gruppe,  Albuminoide  genannt,  zusammengeführt  hat.  Sie  bilden  die 
Gerttsteabstanz  der  tierischen  Gewebe.  In  dem  Zellprotoplasma  und  in  den 
Gewebsflüssigkeiten  finden  sie  sich  nicht.  Wir  werden  spater  sehen,  dafl 
dieser  ihrer  Bedeutung,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  auch  ihr 
ganzer  Aufbau  entspricht.  Sie  sind  nicht  als  Nahruugsstoffe  im  engeren 
Sinne  aufzufassen  und  nehmen  offenbar  auch  am  intermediären  Stoft- 
weehscl  nur  einen  geringen  Anteil.  Dementsprechend  sind  sie  im  allge- 
meinen auch  schwer  verdaulich  und  zum  Teil  gegen  die  Yerdauungsfer- 
ineiife  BjftQZÜCO  resistent.  Die  Albummoide  spielen  im  Tierkm  ;>  r  dieselbe 
Holle  wie  bestimmte  höhere  Kohlehydrate,  z.  B.  die  Zellulose,  im  Pflanzen- 
reich. Sie  sind  alle  unlöslich  in  Wasser  und  in  Salzlösungen.  Sie  werden 
auch  von  verdünnten  Säuren  und  Alkalien  nur  schwer  angegriffen.  Nun 
einer  Beifügung  der  Albuminoide  kann  kaum  die  Hede  sein.  Sie  gelangen 
meist  so  zur  l  ntersuchung,  wie  sie  sich  in  der  Natur  vorgebildet  finden. 
Man  nimmt  ganz  willkürlich  an.  dal»  sie  ein  chemisches  Individuum  vorstellen. 

Eine  Sonderstellung  unter  den  Albuminoiden  nimmt  das  Kollagen 
ein.  Es  bildet  die  <  •niii<l-iib.-.ran/  der  Knochen  und  des  Knorpels  und  bau! 
die  Fibrillen  des  Bindegewebes  auf.  1  b  h  aus  diesen  Geweben  durch 

Kochen  mit  Wasser  extrahieren.  Man  nennt  dft£  in  Lösung  gehende  Produkt 
Lein,  auch  Murin  oder  Gelatine.  Das  Kollagen  Ist  tm  Gegensatz  Enden 

übrigen  Proteinen  in  warmem  Wasser  löslich  und  erstarrt  in  der  Kälte 
ist   nach  mehreren  Beobachtungen  keiue    einheitliche  Substanz  und  dürfte 
bei  verschiedenen  Tierarten   und   in   verschiedenen  Organen  ein  verschie- 
denes  sein.    Worauf   die  Leimbildung   beruht,    ist    noch    wenig   erforscht 
Vielleicht  handelt  es  sich   D1Q  eine  hydroh tische  Spaltung. 

line  weitere  Gruppe  von  Alburninoidsubstanzen  werden  unter  dem 
Namen  Keratine  zusammengefaßt.  Sie  bilden  die  sog.  Ilornsubstanzen  und 
finden  sich  als  solche  in  den  Ilaaren.  Federn,  Nägeln,  Hufen,  Hörnern  etc. 
Amh  das  Neurokeratin ,  da8  einen  Teil  der  Scheitle  der  markhaltigen 
Nerven  bildet,  wir«!  hierher  gerechnet   ine  Keratine  sind  durch  ihre  Un- 
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lnslichkeit  in  Wasser,  verdünnten  Sauren  und  Alkalien  ausgezeichnet.  Auf- 
fallend ist  ihr  hoher  Schwefelgehalt.  In  sehr  nahe  Beziehung  zu  den 
Keratinen  wird  auch  das  Ovokcratin,  die  Schalenhaut  der  Eier  vieler  Tiere 
gebracht.  Auch  das  Gorgonin,  das  die  Grundsnbstanz  des  Achsenskelettes 
der  Koralle  GorgoniaCavolini  bildet,  wird  hierher  gerechnet.  Es  ist  durch 
den  Gehalt  an  Jod  ausgezeichnet. 

Eine  Gruppe  für  sich  bilden  die  Elastinsubatanzen.  die  am  Auf- 
bau der  elastischen  Gewebe  hervorragenden  Anteil  nehmen.  Das  Elastin 
wird  gewöhnlich  aus  dem  Ligamentum  nuchae  des  Ochsen  dargestellt. 

Von  den  Albuminoiden  am  eingehendsten  untersucht  ist  das  Fibroi 
das  von  einer  leimgebenden  Substanz  umsponnen,   die  Fäden  der  Seiden- 
raupe darstellt.  Es  ist  durch  einen  sehr  niedrigen  Gehalt  an  Diaminosäuren 
ausgezeichnet.  Wir  werden  auf  das  Fibroin  noch  zurückkommen. 

Von  Albuminoiden  seien  noch  angeführt  das  Spongin,  das  Gerüst 
der  Badeschwämme,  und  das  Konehiolin,  die  Grundsubstanz  des  Skelein i 
der  Muscheln.  Auch  das  Amyloid,  dessen  Gehalt  an  Chondroitinschwefel- 
säure  wir  bereits  erwähnt  haben,  wird  zu  dieser  Gruppe  gezählt.  Es  findet 
rieh  nur  unter  pathologischen  Verhältnissen.  Einesteils  kommt  es  in 
Form  von  einzelnen  Körnern,  als  sog.  Corpora  amylaeca,  z.  B.  im  Gehirn  vor, 
dann  aber  als  massenhafte  Einlagerungen  in  das  Parenchym  vieler  Organe. 
Man  spricht  dann  geradezu  von  einer  amyloideu  Entartung.  Seine  Bildung 
ist  noch  wenig  aufgeklärt. 

Schließlich  müssen  wir  noch  der  Gruppe  der  Albumoide  gedenken. 
Sie  umscliliHit  die  verschiedenartigsten  Eiweiiisubstauzcn.  über  deren  Aut- 
bau noch  gar  nichts  bekannt  ist.  Es  gehören  hierhin  die  Membranae  propriae 
vieler  Drüsen,  das  Sarkolemm,  das  Osseoalbumoid  und  Chondroalbumoid,  das 
Albumoid  der  Linse, die  Grundsubstanz  der  Chorda  dorsalis,  das  Ichthylepidin. 
das  in  den  Fischschuppen  enthalten  ist,  die  Homschicht  des  Muskelmagens 
der  Vögel,  das  Ketikulin,  das  das  retikuläre  Gewebe  der  Darmmukosa 
bildet,  und  manche  ähnliche  Substanzen  mehr. 

Es  ist  vorläufig  ganz  unmöglich,  irgend  welche  exaktere  Angaben 
über  die  einzelnen  Vertreter  dieser  Gruppe  der  Alhuminoide  zu  machen.  Der 
l'mstand,  dal '■  sie  zum  Teil  schwer  zugänglich  sind  und  vor  allem  sieb 
schwer  reinigen  lassen,  hat  bis  jetzt  eine  exakte  Durchforschung  dieses 
Gebietes  unmöglich  gemacht.  Man  hat  sich  meistens  begnügt,  das  physi- 
kalische Verhalten  einzelner  Proteme  dieser  Gruppe  und  namentlich  das 
Verhalten  gegen  die  proteolytischen  Fermente  festzustellen.  Ihre  Unver- 
daulichkeit  resp.  Schwerverdaulichkeit  ermöglicht  es,  wenigstens  die  ge- 
wöhnlichen Proteine  zu  entfernen.  Der  enorme  Reichtum  an  Eiweittsub- 
stanzen  nicht  nur  der  Zellen  selbst,  sondern  auch  der  Grund-  und  Gertist- 
substanzen  gibt  dem  tierischen  gegenüber  dem  pflanzlichen  sein  eigenartiges 
Gepräge.  Wie  bei  den  Pflanzen  durch  die  mannigfaltigsten  Kombinationen 
der  einzelnen  Kohlehydrate  die  verschiedenartigsten  Polysaccharide  hervor- 
gehen können,  so  erzeugt  der  tierische  Organismus  aus  den  zum  Teil 
recht  wenig  mannigfaltigen  Proteinen  seiner  Nahrung  —  es  sei  an  die  der 
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Milch  erinnert  —  all  die   zahlreichen  Eiweiliarten  seiner  Zellen  und 
webe.  Gerade  die  Gruppe  der  Alhuminoide  und  Albuinoide  zeigt,  wie  der 
tierische    Organismus    die   ProteVne   /u   den   mannigfaltigsten    Funktionen 
heranzieht  und  sie  diesen  anpai't. 

Wir  kommen  nun  zur  Besprechung  der  Proteide,  der  zusammen- 
gesetzten Eiweiüstoffe.  Wir  können  uns  kurz  fassen,  weil  das  Hauptinter- 
esse bei  der  Betrachtung  der  Proteide  dem  nicht  eiwcil'.artigen  Paarling 
!<  h  zuwendet  und  auf  diesen  an  anderer  Stelle  eingegangen  wird.  Da  gehört 
in  diese  Gruppe  die  grölte  Zahl  von  Nukleoproteiden.  Sie  bestehen  aus 
Eiwei  B  und  N  u  k  I  ein  sä  u  re.  Das  erstere  kann  verschiedenen  der  angeführten 
Gruppen  von  Proteinen  angehören.  Man  kennt  Verbindungen  von  Nuklein- 
säuren mit  Histon  und  mit  Protamin.  Es  ist  fraglich,  ob  nicht  noch  andere 
Proteine  am  Aufbau  der  NukleoproteVde  beteiligt  sind.  Es  darf  nicht  ver- 
schwiegen werden,  daG  il  ie  Existenz  von  Nukleoproteiden  bezweifelt  worden  ist. ' ) 
Die  Nukleinsäure  hat  nämlich  die  Eigenschaft,  EiweiU  in  saurer  Lösung  aus- 
zufällen. Bei  der  Darstellung  der  NukleoproteVde  geht  man  nun  so  vor,  dal5  man 
die  betreffenden  Organe  z.  B.  mit  Wasser  extrahiert.  Durch  Zugabe  von  Säoren, 
meistens  Essigsäure  wird  dann  aus  dein  Extrakt  das  Nuklcnjiroteid  gefällt. 
Man  kann  sich  vorstellen,  da II  im  Extrakte  Nukleinsäure  z.  B.  als  Natrium- 
salz neben  Eiweiß  vorhanden  ist.  Durch  das  Ansäuren  wird  die  Nuklein- 
säure frei  und  fällt  nun  das  gelöste  Eiweill  Man  kann  in  der  Tat  durch 
Zusammenbringen  von  EiwelQ  und  Nukleinsäure  Niederschläge  erzeugen, 
welche  den  Nukleoproteiden  sehr  ähnlich  sind  Es  ist  jedoch  gelungen, 
NukleoproteVde  auch  durch  Aussalzen  zu  gewinnen.5)  Es  ist  dadurch  wahr- 
scheinlich gemacht,  daü  tatsächlich  NukleoproteVde  als  solche  in  den 
i  (fganen  enthalten  sind. 

Ober  die  Ari  der  Bindung  zwischen  der  Nukleinsäure  uud  dem 
Eiwein  ist  man  noch  nicht  im  klaren.  Es  scheint,  dar»  verschiedene  Bin- 
duugsai  ten  vorliegen.  Es  gelingt  z.  B.,  aus  dem  Nukleohiston  der  Thymus- 
drüsen das  Histon  durch  080loige  Salzsäure  in  Freiheit  zu  setzen.  Andrer- 
seits zerfällt  z.  B.  das  PankreasproteVd  bei  neutraler  Reaktion  beim  Kochen 
in  Eiweil»  und  Nuklein.  Die  Verhältnisse  liegen  überhaupt  nicht  so  einfach, 
wie  man  nach  dem  Namen  NukleoproteVd  vermuten  könnte.  Es  scheint 
nnht  einfach  eine  Verbindung  von  Nukleinsäure  und  Eiweill  vorzuliegen. 
Wird  nämlich  ein  NukleoproteVd  gespalten,  so  erhält  man  allerdings  Eiweiß, 

Histon.    Das   andere  Produkt   ist   hingegen   nicht  eine  Nukleinsäure, 
sondern  eine  Verbindung  derselben  mit  Eiweiß.   Man  nennt  sie  Nuklei  n. 

s  zerfallt  bei  weiterer  Spaltung  in  Eiweiß  und  Nukleinsäure. 

I  ir  NukleoproteVde  sind  alle  in  Wasser  und  Salzlösungen  löslich. 
Sehr  leicht  löslich  sind  sie  in  Alkalien.  Sie  haben  ausgesprochen  sauren  Cha- 
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rakter.  Durch  Sauren  werden  sie  gefallt.  Hei  einem  rhersehul.  des  Fiülungs- 
inittt'ls  tritt  wieder  Lösung  ein.  Die  Nukleoproteide  lassen  sich  aussa! 
auch  werden  sie  durch  Hitze  und  andere  Mittel  denaturiert.  Werden 
Nukleoproleule  mit  Pepsinsalzsaure  verdaut.  BS  f:illt  das  Nuklein  aus,  wäh- 
lend der  abgespaltene  F.iweJi>kompnuent  in  gewöhnlicher  Weise  vom  Fer- 
ment gelöst  wird.  Dieses  eigentümliche  Verhalten  hatte  bereits  der  Ent- 
decker der  NukleYne  ir.  Mtocfar*)  beobachtet  Die  Nokietne  selbst  werden 
von  Pepsinsalzsäure  nur  schwer  gelöst,  dagegen  leichter  von  Trypsin.  Sie 
sind  sehr  schwer  rein  darzustellen  und  sind  vielleicht  in  reinem  Zustand 
noch  nie  beobachtet  worden. 

Die  Nukleoproteide  enthalten  sehr  oft   Eisen  und   in    dieser  Hinduug 

dürfte  außer  dem  Hämoglobin  der  Hauptteil  des  Eisens  im  Organismus 
enthalten  sein.  Sie  fehlen  keiner  /eile,  und  zwar  finden  sie  sieh 
im  Zellkern.  USsssfor  hat  sie  in  den  Kernen  der  Eiterkorperchen  zuerst 
beobachtet.  Sie  sind  bald  darauf  auch  aus  den  Kernen  der  Vogel- 
und  Schlangenblut-körperchen  isoliert  winden.  Ks  soll  nicht  unerwähnt 
bleiben,  dal-  versucht  worden  ist,  auch  die  Fermente  als  Nukleoproteide 
ifaasen.  /V.  Mkaoher  hat  durch  seine  Entdeckung  des  Nukleins  und 
iit  der  Nukleoproteide  unsere  Kenntnisse  der  Kerusubstan/en  ganz  wesent- 
lich erweitert  Es  ist  durch  den  Nachweis,  dal«  keiuem  Zellkerne,  sei  es  der 
Pflanzen-,  Bei  SS  der  Tierwelt,  Nukleoproteide  fehlen  ein  weiteres  I S i i 
glied  zwischen  diesen  beiden  Reichen  geschaffen  worden.  Wir  dürfen  uns 
andrerseits  nicht  darüber  hinwegtäuschen,  dal«  wir  in  der  Tat  über  die 
biologische  Funktion  dieser  Verbindungen  nichts  wissen.  Sie  sind  in  den 
Vordergrund  unsere«  Interesses  getreten,  weil  sie  die  auffallendsten  und 
am  leichtesten  zugänglichen  Kernbestandteile  sind.  Es  ist  jedoch  nicht  un- 
lieb, daß  ihnen  die  wichtige  Bedeutung,  die  ihnen  zugeschrieben  wor- 
den ist,  gar  nicht  zukommt  Dnsers  Kenntnisse  des  übrigen  Keminhi 
sind  noch  zu  dürftig,  um  in  die  Geheimnisse  der  Kerufunktionen  von 
diesem  Qesichtspunkte  aus  einzudringen. 

Nukleoproteide  sind  aus  den  verschiedensten  Organen  dargestellt 
worden.  So  aus  den  Spermatozoenköpfen.  Sie  bestehen  bei  Fischen  bis 
zu  96°,  o  aus  nukleinsaurem  Protamin  oder  lliston.  Fr.  2fi »«W  und 
Sflfe  v  geben    für  das  Lachsspenna  folgende  Zusammensetzung  an: 

Nuklein  iÖ*66°/i  Protamin.  Auch  aus  den  Spermatozoon  des 

Seeigels,  Arbacia  pustulosa,  ist  ein  nukleiiisaures  lliston  gewonnen  wor- 
den.*) Die  Spermatozoon  des  Stieres  enthalten  auch  ein  Nukleoproteid,  das 
jedoch  weder  Protamin  noch  lliston,  sondern  ein  andersartiges  Protein 
enthält1)  Nukleoproteide  sind  ferner  aus  der  Thymusdrüse,  aus  den  Kernen 

')  Fr.  Mi.sfi,,  v.    Übe]  dh   efaemkehfl  Zusammensetzung  der  EiterzeDen    n 
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du  roten  Blutkörperchen  von  Vögeln  und  Reptilien,  aus  der  Pankreasdrüse, 
aus  dem  Magensaft,  aus  der  Schilddrüse,  den  Nebennieren  und  aus  Muskeln 
dargestellt  wurden.  Auch  in  Geschwulstbilduugen  sind  Nukleoprote'ide  auf- 
gefunden worden.  Ein  vielfach  untersuchtes  NukleoproteKd  ist  das  der  Hefe, 
l<:-.-cn  Nukleinsäure  leicht  zugänglich  ist.  Schließlich  sei  noch  an  das  Vor- 
kommen der  Nukleoproteide  im   Pflanzenreich  hingewiesen. 

Zur  Gruppe  der  Proteide  gehört  ferner  das  I  >xy  Hämoglobin.  Y.>  setzt 
sieh  zusammen  aus  dem  Eiweif'rpaurling  Globin  und  dem  Hnmatiu.  Kisterem 
sind  wir  schon  bei  der  Besprechung  der  Histone  begegnet.  Nach  den  Be- 
\    Schub ')  enthalt  das  Oxyhamoglobin  etwa  4  —  .">° .',  Hu- 
matin. Wir  wissen  Vorlauf  ig  nicht,  ob  den  verschiedenen  Tierarten  ein  ver- 
schiedenes Hämoglobin  zukommt,  ja  es  ist  sogar  unbewiesen,  oh  eine  und  die- 
selbe Tierspezies  ein  einheitliches  Hämoglobin  besitzt.  Die  Kristallfonu  dee 
Hämoglobin.*  Sagt    wenig    aus.    Auch  die  Untersuchung  des  Globinanteiles 
vorläufig  noch  keine  Anhaltspunkte    Genauer  untersucht  ist  erst  dil 
Pferdeliämoglobin.   Eine  Spaltung  des  Hundehämoglobins  führte   zu  ähn- 
lichen /.alilenwerten  an  einzelnen  Aminosäuren.  Jedenfalls  scheint  dei  zweite 
Koinponent,  dll  Humatin,  bei  den  verschiedenen  Tierarten   derselbe   zu  sein. 
Wir  werden  bei  der  Besprechung  des  Blutes  ausführlicher  auf  das  Humatin 
eingehen.    Auf   die  Rolle    des   Hämoglobins  als  Sauerstoff    und   Kohlen- 
rträger  kommen  wir  gleichfalls  noch  zurück. 
Eine  dritte  den   Proteiden  zugezählte  Gruppe  bilden  die  Glukopm- 
le   SS*  bestehen  aus  Eiweili  und  einem  Kohlehydratkomplex.  Wir  sind 
ihnen  bei  der  Besprechung  der  Kohlehydrate  '•)  schon  begegnet  und  haben 
gesehen,  dlD  durch  Hydrolyse  aus  den  gewöhnlichen  Murinen  Ghlkeiamis 
und  aus  dein   Mucin  des  Froschlaiches  (ialaktosamiu  gewoni  iden  ist. 

lind    dies    die    einzigen    mit  Sicherheit    aus  Glukoprofeiden    Hoheiten 
Kohlehydrate.  Es  ist  übrigens  sehr  fraglich,  ob  die  genannten  Kohlehydrate 
als  solche  vorgebildet  sind.    Die  ganze  Gruppe   der  Glukoproteide    ist    bis 
jetzt  wenig  sichergestellt.  Während  man  die  Nukleoproteide  und  da.s  Hämo- 
1  verliältnismnUig    recht    leichte  Eingriffe   in  den  Kiweil.paar- 
Inig    und   in  den    nicht   eiweiliartigen  Bestandteil  trennen  kann,    ist    dlM 
den  Glukoproteiden   nicht  der  Fall.    Die  Kohlehydratgruppe  wird  erst 
lii'im  Soeben  mit  Mitieralsäumi  oder  durch  Alkaliwirkung  abgespalten,  Ks 
wohl  möglich,  dafi  die  GlukoproteTde  einfache  Kiweibkorper  sind,    um! 
dafl  sie  sich  vou  den    Uhrigen  Proteinen  nur  dadurch    unterscheiden. 
an  ihrem  Aufbau  in  besonders   reichlicher   Menge  Verbindungen   beteiligt 
'  nippe  der  Kohlehydrate  hinzugehören.  Ks  ist  durchaus,  nicht 
11    dall  auch  manche  gewöhnliche  Eiweibkinper  in  diese  Klasse 
hineingeborende  Bausteine  besitzen.  Wäre  dies  der  Kall,    dann  bitten  wir 
alle  Pbcrgänge   von  kohlebydratreiehen  zu   kohlehydratarmen  und   -freien 
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Proteinen.  Es  ist  ohne  Zweifel  vorläufig  korrekter,  den  Namen  Glukopro- 
te'ide  so  lange  fallen  zu  lassen,  bis  der  einwandfreie  Beweis  erbracht  ist. 
dal'i  die  Kohlehydratgruppe  dem  Protein  gegenüber  dieselbe  Stellung  ein- 
nimmt, wie  /.  R  das  Hämatin  im  Hämoglobin.  Wir  fassen  aus  diesem 
Grunde  die  Glukoproteide  einstweilen  in  weiterem  Sinne  als  einfache 
Proteine  auf  und  stellen  die  kohlehydratartigen  Spaltprodukte  auf  die- 
-ilbf  stufe  wie  die  übrigen  Bausteine  des  Eiweill  Es  ist  auffallend  und 
gewil'  nicht  ohne  Bedeutung,  daU  gerade. amidierte  Zucker,  d.h.  Kohle- 
hydrate, welche  eine  Zwischenstellung:  zwischen  den  Aminosäuren  nnd 
den  reinen  Kohlehydraten  einnehmen,  am  Aufbau  dieser  Proteine  be- 
teiligt sind. 

Es  gehören  in  diese  Gruppe  eine  Anzahl  von  Eiweil'körpern,  die 
nach  ihrem  Aussehen  schon  ihre  Zusammengehörigkeit  anzeieen.  Sie  wer- 
den Murine  und  Mucoide  genannt.  Sie  zeichnen  sich  schon  durch 
ihre  elementare  Zusammensetzung  aus.  Durch  den  Eintritt  der  sauerstoff- 
reichen Kohlehydratgruppe  wird  der  Kohlen-  und  Stickstoffgehalt  herab- 
gedrückt. Ihr  Kohlehydratgehalt  wird  sehr  verschieden  angegeben.  Er 
schwankt  je  nach  dem  Präparat  von  3 — 87%.  Es  ist  recht  schwer,  bei 
den  Vertretern  dieser  Gruppe  von  auch  nur  einigermaßen  reinen  Produkten 
zu  sprechen.  Sie  werden  durch  Erhitzen  nicht  koaguliert.  Es  ist  dies 
riii  Merkmal,  das  sie  von  den  gewöhnlichen  Proteinen  trennt.  Sie  lassen 
Bich  jedoch  ziemlich  leicht  denaturieren.  Sie  sind  auch  aussalzbar. 
Die  Murine  uud  Mucoide  sind  ausgesprochene  Säuren  und  werden  durch 
Siuren  gefällt.  In  Alkalien,  kohlensauren  Alkalien  und  in  Ammoniak  lösen 
sie  sich  leicht. 

Die  Mucine  finden  sich  sehr  weit  verbreitet.  Sie  bilden  den  schleimigen 
Charakter  vieler  Sekrete  und  werden  im  gesamten  Respirations- ')  und  Ver- 
dauungstraktus  teils  von 'Einzelzeilen  (Becherzellen),  teils  von  Schleim- 
drüschen, teils  von  größeren  Drüsen  wie  den  Speicheldrüsen  abgegeben. 
\nrli  in  den  Gallengängen  und  den  Harnwegen  finden  sich  schleimbildende 
Drüsen.  Weit  verbreitet  ist  die  Produktion  von  Murinen  auch  bei  den 
Wirbellosen.  Es  sei  nur  an  die  Schleimbildung  bei  den  Schnecken  eriunert. 
Am  meisten  untersucht  ist  das  Mucin  der  Respirationswege*)  und  der 
."iibmaxillarisdriise. ■)  Bei  den  Wirbellosen  scheint  das  Mucin  nicht  als 
soll  lies  abgegeben  zu  werden,  sondern  sich  erst  nachträglich  aus  einem 
Mm- -mögen  genannten  Produkt  zu  bilden. 

Es  sei  noch  erwähnt,  daü  den  Mucinen  sehr  nahe  stehende  Proteine 
in  den  Ovarialkystomen,  eigenartigen  Geschwulstbildungen  der  Eierstöcke, 
beobachtet    worden    sind.    Sie  werden   als  Para-  und  Pseudo mucin    be- 
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zeichnet.1)  Letzteres  unterscheidet  sich  von  den  gewohnliehen  Murinen  da- 
durch, dal'i  es  mit  Essigsaure  und  selbst  mit  Salpetersäure  aus  seiner  Lösung 
nicht  gefällt  wird.  Das  Paramucin  findet  sich  ab  und  zu  als  gallertige 
Masse  in  Kystomen.  Es  nähert  sich  in  seinem  Verhalten  dem  Mucin,  indem 
iit  Säuren  fälli 

Den  Murinen  stehen  die  Mucoide  offenbar  sehr  nahe.  Sie  finden 
>ich  /um  Teil  gelöst,  /um  Teil  nehmen  sie  am  Aufbau  der  Gewebe  teil. 
Ihr«*  Einteilung  folgt  mehr  morphologischen  Grundsätzen  als  chemisch- 
physikalischen.  Sie  werden  bald  zu  den  Murinen  hinzugezählt,  bald  als 
eigene  Gruppe  aufgeführt.  Wir  wollen  die  wiehstigsten  hier  anführen.  Zu 
erwähnen  sind  die  aus  Sehnen,  Knochen  und  Knorpeln  darstellbaren  Mu- 
nde. Letzteres  war  namentlich  Gegenstand  eingehender  Untersuchungen. 
Das  Chondromucoid  bildet  neben  Kollagen  die  Grundsubstanz  des  Knorpels. 
Bl  enthält  sehr  viel  Schwefel  und  ein  reduzierendes  Kohlehydrat.  Spaltet 
man  das  Chondromucoid,  so  erhält'  man  Eiweiß  und  eine  kohlehydrat haltige 
Atherschwefelsäure,  die  Chondroitinsrhwefelsäure. *)  Sie  stellt  eine 
kolloide  Substanz  dar  und  ist  von  Schmiedeberg s)  und  später  von  A.  Orgter 
und  0.  Neubery1)  genauer  untersucht  worden.  Durch  kurzes  Kochen  mit 
Säuren  zerfällt  sie  in  Schwefelsäure  und  einen  sehwefelfreicn  liest,  (hon- 
droitin  genannt  Aus  diesem  gewinnt  man  durch  weitere  Saurewirkumc 
ein  amidiertes  Polysaccharid,  dessen  genauere  Charakterisierung  noch  aus- 
i.  DieChondroitinschwefelsäure  ist  übrigens  nicht  nur  im  Knorpel  au  f- 
-'»'iumlrn ,  sondern  auch  aus  Knochen,  aus  dem  Ligamentum  nuchae 
und  (1er  Magenschleimhaut  des  Schweines  isoliert  worden.  Vor  allem  findet 
sie  sich  im  Amyloid,  einem  eigenartigen,  unter  pathologischen  Verhältnissen 
in  den  Geweben  auftretenden  Protein.  Ferner  hat  A*.  A.  ff  Monier*)  die 
f  hondroitinschwcfelsäure  regelmäßig  —  etwa  0"05°/«  —  im  Harn  gefunden. 

Zu  der  Gruppe  der  Mucoide  wird  ferner  das  im  Glaskörper,  in  der 
Cornea  und  im  Nabelstrang  vorkommende,  den  Murinen  nahe  stehende 
ProteVn  gerechnet.  Endlich  gehört  hierhin  das  aus  Eierciweil'.  darstellbare 
Ovimucoid.  Es  laut  sich  dadurch  isolieren,  dal»  man  das  Globulin  und 
Ml'iimin  koaguliert  und  im  Filtrat  das  Ovimucoid  mit  Alkohol  ausfällt. 
Als  reduzierende  Substanz  lältt  sich  Glukosamin  abspalten.  Aus  100//  Ovi- 
mucoid hat  Steudei*)    29'4y  Glukosamin  dargestellt.    Auch  im  Blutserum 

'i   Vgl.  O.  Jlammmsttn:  M<'t:»lbtinun  uml  l'.inilliuiuui     l.in   II.  itr;»tf  zur  <  'luriu*-  dtC 
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findet  sich  ein  tnucoidartiger  Körper.  K.  A.  IL  Mönur  beschreibt  einen 
zu  du-.-i  liruppe  gehörenden  Stoff  aus  Harn,  ferner  soll  auch  in  der 
Aszitesl'liissigkeit  ein  derartiges  Produkt  vorhanden  sein. 

Wir  können  uns  nicht  verhehlen,  daß  eine  grolle  Unsicherheit  in 
(ÜQ86I  Gruppe  von  Eiweißkörpern  btiBtebt  Sichere  Grundlagen  fehlen. 
Namentlich  vermissen  wir  eine  irgendwie  angestrebte  Reinigung  der  er- 
haltenen Produkte  —  abgesehen  von  der  Entfernung  trän/,  prober  Verun- 
reinigungen. Die  Eigenschaften  der  Vertreter  dieser  Gruppe  Bind  allerdings 
solche,  daß  das  Arbeiten  mit  ihnen  sehr  erschwert  ist  Sie  sSud  auch  nur 
schwer  in  größerer  Menge  darzustellen.  Man  wird  der  Aufstellung  neuer 
Murine  und  Mucoide  stets  skeptisch  gegenüberstehen  müssen  und  bi 
abwarten,  bis  auch  in  dieser  liruppe  die  rein  chemische  Forschung  soweit 
vorgedrungen  ist,  dal!  es  gelingt,  eine  Charakterisierung  von  deren  Ver- 
treter vorläufig  wenigstens  nach  ihren  Abbauprodukten  vorzunehmen. 

Ein  eigentümliches,  vorläufig  noch  schwer  cinteilbares  Protein  oder 
wahrscheinlicher  Proteid  hat  HuMnmrsh-n  i  aus  dem  Sekret  der  Kiw.n 
driise  der  Weinbergschnecke  iHelix  primaria)  isoliert.  Es  enthält  ein  links 
drehendes  Kohlehydrat,  das  beim  Sieden  mit  Säuren  eine  rechtsdrehende, 
reduzierende  Substanz  liefert.  Außerdem  enthält  das  Produkt  Phosphor. 
1  ■:•  gehört,  nicht  zu  den  Nukleoproteiden ,  denn  Bfl  enthält  keine  Xan- 
thinhasen.  Zu  dieser  Gruppe,  auch  Phosphoglukoproteide  genannt 
wiid  auch  das  Ichthulin  gerechnet,  das  aus  Fischeiern  dargestellt 
worden  ist. 

Mit  der  Aufzählung  dieser  Proteine  und  Proteide  ist  ihre  Zahl  nurh 
keJnfi&wega  erschöpft.  E2a  sind  hier  nur  diejenigen  angeführt,  welche 
einigermaßen  gut  charakterisiert  sind,  und  welche  vor  allem  den  Aus- 
gangspunkt zu  weiteren  Untersuchungen  bilden.  Am  besten  bekannt 
sind  unzweifelhaft  die  aus  Pflanzensamen  und  aus  den  Kbrperflüs.sigkeiten 
dargestellten  Eiweißstoffe  und  speziell  auch  einige  Alburninoide.  Unsere 
utnisse  werden  jedoch  sehr  dürftii»,  wenn  wir  die  die  Organe  auf- 
hauenden Eiueii. Substanzen  in  Betracht  ziehen.  Es  ist  möglich,  daß  die  Zahl 
dar  in  ihnen  enthaltenen  Proteine  und  Proteide  in  der  Tat  so  groß 
wie  es  nach  den  Beschreibungen  einzelner  Gewebseiweißkörper  der  Fall  zu 
■ein  scheint  Andrerseits  ist  stets  des  Umstandes  zu  gedenken,  daß  die  Pro- 
teYne  bei  den  geringsten  Eingriffen  ihre  Eigenschaften  völlig  verändern 
und  so  neue  Kiweißarten  vorgetäuscht  werden  können.  Ks  ist  auch  mög- 
lich, daß  die  Gewebe,  besonders  die  Zellproteine  in  fortwährendem  Fluß 
sich  befinden.  Ks  ist,  wie  wir  später  noch  sehen  werden,  völlig  unaufge- 
klärt, ob  wir  die  Üewebseiweißkörpcr  in  gewissen  Grenzen  als  stabile  Vti 
bindungen  anzusehen  haben,  oder  oh  sie  einem  beständigen  Zerfall  und 
Aufbau  unterliegen  Es  treffen  sich  in  diesem  Punkte  die  wichtigsten 
Fragen  des  ganzen  intermediären  Eiweißstoffwechsels,  über  dem  immer 
noch  ein  tiefes  Dunkel  herrscht. 
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Wir  haben  bis  jetzt  eine  Gruppe  von  stickstoffhaltigen,  ganz  allge- 
mein mit  den  Em  eil  Stoffen  in  /nsannnenhaiig  gebrachten  Verbindungen  ganz 
aul'er  acht  gelassen.  Es  sind  dies  die  Melanine,  die  im  ganzen  Tierreich  bo 

M.idiiulich  verbreitet  sind.  Sie  finden  sich  in  den  mannigfaltig 
Farben  in  den  Haaren  ,  Federn  ,  in  der  Chorioidea  des  Auges  .  in  der 
Maut  usw.  Von  hohem  Interesse  ist  vor  allem  ihr  \nrknumien  in  «re- 
alsten und  ganz  besonders  ihr  massenhaftes  Auftreten  in  den  gut- 
artigen „Melanosarkomen"  des  Pferdes,  und  /war  speziell  der  Schimmel. 
Bei  diesen  Tieren  finden  sieh  in  die  Muskeln,  z.  Ii.  in  die  Glut.  ge- 

waltige Tumoren  eingebettet,  welche  je  nach  ihrem  Alter  als  mehr  derbe, 
tiei  gefärbte  Massen  erseheinen   oder  auch  mehr   cystisch  einen 

tintenartigen,  aus  feinsten  Körnchen  bestehenden  Saft  enthalten.  Es  ist 
gewil!  nicht  ohne  Bedeutung,  difl  diese  Pigiueimiiassen  gerade  bei  den  der 
Farbe  ihrer  Haare  entbehrenden  Pferden  auftreten.  Ine  echten  Schimmel  pin- 
duzieren  somit  auch  Pigment,  nur  finden  sie  keine  Verwendung  für  das- 
selbe. Dieses  Pigment,  Hippomelan  in  genannt,  ist  am  eingehendsten  unter- 
>ucht  worden.1)  Es  stellt  ein  feines,  tief  braunschwarz  gefärbtes  Pulver  dar. 
Bfl  ist  bis  jef/t  nicht  gelungen,  auch  nur  eine  am  Aufbau  der  Melanine 
beteiligte  Verbindung  in  eindeutiger  \\  1 1 BS  u  isolieren.  Auch  die  übrigen 
aus  Haaren ,  aus  der  Chorioidea  etc.  dargestellten  Melanine  sind  nach 
ihrem  Aufbau  nicht  aufgeklärt.  Jedenfalls  sind  die  Melanine  nicht  ein- 
heitlicher Natur.  F.s  ist  sehr  schwer,  sich  in  dieser  Frage  Klarheit  zu 
haffen.  weil  die  Melanine  schwer  /n  reinigen  sind  Sie  sind  gegen 
Sauren  und  Alkalien,  gegen  Oxydation*  und  Reduktionsmittel  ganz 
auffallend  resistent.  Einige  18MB  sieh  in  Alkali  ,  andere  dagegen  nicht 
Einige  enthalten  Eisen,  anderen  fehlt  dieses  Element  Ans  dem  Eisengehalt 
versuchte  mau  den  Schloß  abzuleiten,  dal'  die  Melanine  mit  dem  Blutfarb- 
stoff in  engerer  Beziehung  stehen.  Es  ist  wohl  möglich,  dal«  einzelne 
dieser  Pigmente  auf  das  Humatin  sich  zarttckfflhreD  lassen.  Bewein 
sind  nach  dieser  Richtung  nicht  erbracht  Auffallend  ist  der  hohe  Kohlen- 
stoff-  und  der   niedrige  Wasserstoffgehalt  der  Melanine.  Viele  sind    sehr 

Ganz  ähnliche  Produkte  wie  die  natürlich  vorkommenden  Melanine 
erhftlt  man  bei  der  Hydrolyse  fast  aller  BüWI ■ii.kurpi ff  mit  BaBMH  Man 
•hwarzen  Stoffe  Huminsubstanzen.  Sie  sind  in  Beziehung  zu 
den  natürlich  vorkommenden  Melaninen  gebracht  worden,  und  es  wird 
auch  vermutet,  dal.  speziell  das  Glukosamin,  das  Tryptophan,  das  Ty- 
rosin  und  das  Lysin  an  der  Pigmentbildung  beteiligt  seien.  Einstweilen 
wissen  Mir  nichts  Genaues-)  über  die  Bestandteile  der  Huminsubstanzen 
und  können  auch  nicht   beurteilen,   ob   zwischen   ihnen    und    den   eigmt- 
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liehen  Melaninen  irgend  welche  Beziehungen  vorhanden  sind.  Wir  wollen 
auch  noch  besonders  hervorheben,  daß  die  eben  angedeutete  Vermutung, 
4&L\  die  Huminsubstanzen  aus  den  genannten  Bausteinen  des  Eiweiß  hervor- 
gehen, einstweilen  noch  völlig  unbegründet  ist,  indem  ein  exakter  Be- 
weis fehlt. 

Wir  hätten  damit  die  wichtigsten  Klassen  der  so  ungemein  mannig- 
faltigen Gruppe  von  Eiweißkörpern  erörtert.  Das  Unbefriedigende  des 
ganzen  Einteilungsprinzipes  geht  ohne  weiteres  aus  der  angeführten  Dar- 
stellung hervor.  Es  bildet  nur  einen  Notbehelf,  um  uns  später  eine  Orien- 
tierung zu  ermöglichen.  Es  liegt  uns  viel  daran,  scharf  und  deutlich  her- 
vorzuheben, wie  gering  die  Beweise  der  Einheitlichkeit  bei  den  meisten 
untersuchten  Eiweißkörpern  sind  und  wie  außerordentlich  vorsichtig  man 
aus  diesem  Grunde  in  der  Beurteilung  der  Resultate  der  sich  auf  mehr 
physikalisch-chemische  Eigenschaften  gründenden  Untersuchungen  der 
Proteine  sein  muß. 


Ist  die*  Zahl  der  in  der  Natur  vorkommenden  Proteine  auch  eine 
-■•in  gtfjBe  und  ihr  Auftreten  ein  recht  mannigfaltiges,  so  /eigen  sie  doch 
nach  ihrem  Aufbau  eine  weitgehende  P  herein  st  immuig'.  Die  Proteine 
I  auf  mannigfache  Weise  zu  spalten  versucht  worden.  I'.is  jetzt  isl 
einzig  und  allein  die  Hydrolyse,  sei  es  durch  Sauren,  sei  es  durch  Alkalien 
oder  auch  durch  Fermente  erfolgreich  gewesen.  Versuche,  durch  oxydativen 
A t-lta.ii  /.u  bekannten  Produkten  zu  gelangen,  schlugen  bis  jetzt  im  allgemeinen 
fehl.1)  Es  ist  auch  kaum  zu  erwarten,  bei  einem  so  kompilierten  Molekül,  wj« 
das  Eiweii  m  ist,  auf  Grund  unserer  heutigen  Kenntnisse  durch  Üxydations- 
oder  Keduktionsprozesse  einen  Einblick  in  die  Struktur  der  Proteine  zu 
erhalten.  Wir  beschränken  iin-  drslialb  auss.cliliel.lich  auf  diejenigen  Unter- 
irelche  fllr  die  Weiterentwicklung  der  ganzen  Blweiicoemie 
ausschlaggebend  gewesen  sind.  Es  soll  hier  zunächst  von  denjenigen  Pn 
dukten  die  Rede  sein,  welche  bei  der  hydrolytischen  Spaltung  mit  Säuren 
und  Alkalien  erhalten  worden  sind.  Wird  ein  Protein  mit  rauchender  Salz- 
säure oilcr  mit  2. ewiger  Schwefelsäure  längere  Zeit  gekocht,  dann  hat  ec 
seinen  Charakter  vollständig  eingebüßt.  Es  ist  in  zahlreiche  einfache  Spalt- 
stücke  zerfallen.  Diese  sind  verschiedenartig,  (rewiaw  Gruudzlige  sind 
ihnen  jedoch  allen  gemein.  Sie  kristallisieren,  soweit  sie  uns  bekannt  sind. 
fast  alle  recht,  gut  und  enthalten  Stickstoff  neben  Kohlen-,  Wasser-  und  Sauer- 
stoff. Man  faßt  diese  Spaltprodukte  ganz  allgemein  unter  dem  Namen 
Aminosfluren  zusammen.  Sie  lassen  sich  alle  leicht  charakterisieren  und 
rein  darstellen.  Neben  den  Aminosäuren  findet  man  wechselnde  Mengen 
Ammoniak  und  sehr  häufig  lluminstoffe.  Wir  werden  bald  sehen,  dah 
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zwar  ein  lt.  .  ■  l  eil  der  Spaltungsprodukte  der  Eiweiüsubstanzen  uns  bekannt 
sind:  es  ist  jedoch  ein  nicht  unbeträchtlicher  Teil  de.-  Khviii  noch  nicht 
aufgeklart.  Wir  werden  ferner  kennen  lernen,  daJi  alle  bis  jetzt  unter- 
suchten Proteine,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  dieselben  Aminosäuren 
enthalten.  JJald  fehlt  allerdings  die  eine  oder  andere  Aminosäure,  in  der 
Hauptsache  herrscht  jedoch  in  qualitativer  Beziehung  eine  grol>e  Tberein- 
>tiinmung.  Es  sind  bis  jetzt   die  folgenden    Aminosäuren    isoliert    worden: 

/.  AUphatt'scht    Reihe, 

!.   Mononmiiiouionoka  rbOQBfi  uren:  Glykokoll. 

Alanin. 

Aminoisovaleriansäure. 
Loucin. 
Isoleucin. 

2.  Monoaminooxymonokarbonsii  in  en  :  Serin. 

3.  Monoaminodikarbonsäuren  :   Asparagiusäure. 

Glutaminsäure. 
■i.  hiaminomonokarbonsüuren:  Lysin. 

Arginin. 
5,   Diana  inooxymonokarbonsäuren:  I>iaminotrioxvdodekansiiure. 

I haltige  Aminosäuren:  Cyßtein  und  Oystin. 
T.  Histidin. 

//.  Aromati  tfu . 

Blonos m iaomonokarbeoaftureo :  Phenylalanin. 
Monoaminooxy  Monokarbonsäuren :  Tyrosin. 

///.  HeterozyHitt  h    I  \  rbindungi  n. 

Moiioaiiiinonioiiokarhonsä  uren  :  x-1'yrrolidiakllbOBBlm  (.Prolin). 

Tryptophan. 
Monoaminooxymonokarhonsauren:  Oxypyrrolidinkarbonsäure 

Prolin). 

Als  Weitere  Gruppe  wären  die  Kohlehydrate  KU  erwähnen.  Sie  nehmen 
insofern  eine  Sonderstellung  ein.  als  sie  in  einer  großen  Anzahl  von  Ei- 
weil-korpcrn  völlig  fehlen,  in  anderen  wiederum  ihr  Vorkommen  ein  bestrit- 
tenes ist,  und  sie  schließlich  in  einer  weiteren  (Jruppe  von  Proteinen,  in 
denen  sie  in  größerer  Menge  vorkommen,  nur  /um  Teil  als  direkter  Be- 
-tanilleil  des  KiweiNinoh  knls  aufgefaßt  worden  sind  Viele  Autoren  rechnen 
diese  an  Kohlehydrat  reichen  ProteYne  zu  den  mniDlMngesetzten  EiweiHkör- 
pern.  Wie  wir  schon  erwähnt  haben,  scheint  uns  diese  Einteilung  nicht  gerecht- 
fertigt.   Wir    werden  später  auf  dieso  Kohlehydratgruppe  zurückkommen. 

Wenden  v. ir  uns  nun  zu  den  einzelnen  Aminosäuren.  Auf  ihre  Ver- 
ln.it uni;  werden  wir  hei  der  Besprechung  des  Aufbaues  der  einzelnen 
Eiweil-körper  zurückkommen.    Hier   wollen  wir  sie  nur  soweit  nach  ihrer 
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KoD->tituTion  charakterisieren,  als  es  für  das  Verständnis  ihrer  biologischen 
Bedeutung  notwendig  ist. 

I  »ic  Monoaminomonokarbonsäuren  lassen  sich  von  der  normalen  Reihe 
der  Fettsäuren.  ('„IL,,  Ü.  ableiten.  Das  einfachste  Glied  dieser  Reihe,  das 
'•lykokoll.  auch  Leim/ucker,  Glycin  genannt,  entspricht  einer  Amino- 
essigsiiure:  CII..MI.I') 

OOOH. 

Das  (ilykokoll  war  eines  der  ersten  bekannten  Spaltprodukte  des 
ProteYns.  Es  wurde  schon  1820  von  Braeonnoi  -)  neben  Leucin  durch  Kochen 
von  Leim  und  von  Mnskelfleisch  erhalten.  Es  ist  auch  als  solches  in  den 
Muskeln  von  Pecten  irradians  gefunden  worden. 

Das  Alanin  ist  das  nächste  Homologe  des  Glykokolls.  Es  ist  eine 
x-Aminopropionsäure:CH3.CH(NH.).COOII.  Es  besitztein  asymmetrisches 

Kohlenstoff atom  (*)  und  ist  deshalb  optisch  aktiv,  wie  übrigens  alle  Spalt- 
produkte des  Eiweiß,  das  selbst  das  polarisierte  Licht  dreht,  mit  Aus- 
nahme des  schon  erwähnten  Glykokolls.  Das  in  der  Natur  vorkommende 
Alanin  dreht  nach  rechts 

Eine  Aminobuttersäure  ist  wohl  als  Spaltprodukt  aus  Proteinen  be- 
schrieben worden.  Es  ist  jedoch  nach  neueren  Untersuchungen  nicht  be- 
wiesen, daü  eine  solche  im  Proteinmolekül  enthalten  ifli  Ks  ist  dagegen 
-ehr  häufig  gelungen,  das  nächste  Homologe,  die  Aminovaleriansäuie. 
/.u  gewinnen.  Die  aus  den  Proteinen  bis  jetzt  isolierte  Amiuovaleriansüure 
gehört   nicht  der  normalen   Kette  an,   sondern   der  verzweigten.   Sie   ist 

eine  x-Aminoisovaleriansäure:    J^jj3  >CH  . CII (Nil ,)('<»0H.    Sie  dreht 

nach  rechts. 

Auch  das  Leucin  besitzt  eine  verzweigte  Kette  und  entspricht  einer 

rninoisobutvlessigsäure:  Pij"'>CH   CH, .  CH  (NH.)COOH.  Das  ge- 

wohnliche,   bei  der  Spaltung  von  Proteinen  erhaltene  Leucin  ist.  I-Leurin. 
Badet  sich  in  dieser  Form  auch  frei  in  Pflanzen  und  bei  vielen  Averte- 
braten.  Penicillium  glaueum  bildet  aus  inaktivem  Leucin  d-Leucin.  Die  Kon- 
stitution   des  Leucins   ist  namentlich  von   /.".  8ehuiet   und   A.Likknu 
aufgeklärt  worden. 

In  neuerer  Zeit  ist  ein  dem  Leucin  isomeres  Eiweißspaltprodtikt  von 
Vrii.i    Ehrlich*)   zunächst   in   der  Melasseschlempe   und    bald  darauf   auch 


'(  Wir  halten   im-   im  folgenden   U   dieM  Forme]    töld  bemerki-n  mir.   duti  -u-  ;.ih-Ii 
OTC  folgt  .nik'ffjUlt  werden  knmi  <*  0  <> 

I  II,    MI,. 

»>  II.  HracoMMot:  Ann.  de  Chimk  et  de  Pbyiique.  IS.  118.  i*-iO. 

*)  E.  Schuh f  uinl  a.  Lüricrmk:   Ober  die   Konstitution  dM  f<eo8Jn».  Berichte,  il 

Deut-  bn  I  i"  '  uh-21   869    1891  nnd  Zeitscbr  f.  pbywol  Chemie   17.619  1898 

Über  das  natürliche  1  i«  Leucin«.  Beriebte  i  Deuticbaa 

b   37.  1809.  1904.         Vgl.  auch:  t  bei  den  neuen  optfeeb-nktifefl  Ni.-l.t- 
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in  verschiedenen  pflanzlichen  und  tierischen  Proteinen  aufgefunden  worden. 
Es  entspricht  einer  a-Amino-methyläthylpropionsäure: 

pHA>CH.CHNH8.COOH. 

Seine  Konstitution  ist  einmal  durch  seine  Synthese  und  dann  durch  den 
Nachweis,  daß  aus  ihm  bei  der  Gärung  mit  Reinzuchthefe  d-Amylalkohol 
hervorgeht,  bewiesen  worden.  Die  Beziehungen  des  Isoleucins  zum  d-Amyl- 
alkohol sind  durch  folgende  Übersicht  wiedergegeben.  Zugleich  führen 
wir  das  gewöhnliche  Leucin  und  seine  Synthese  aus  Isoamylalkohol  an: 


^3>CH.CH2.CH«OH 

Isoamvlalkohol 


I 


+  0 
—  H.O 


£j*3>CH.CH2.CHO 

Isovalcraldehvd 


||     +  HC? 
|    -H,< 


HCN  +  NHS 
0 


^CH.CH^.OH 

d-Amylalkohol 
I       +  ° 

|    —H.O 
pHA>CH.CHO 

d-Valcraldehvd 


+  HCN  +  NH, 


\,    —  H20 


^{J3>CH.CH8.CHNH2.CN 

Isovaleroaininonitril 

I     +2Hj() 
|    -NHS 

£{{8>CH .  CH2 .  CHNH2  .COOH 

a-Amiiio-isobutylessigsäurc 
=  Lp  u  ein 


pH'  >CH.CHNH2.CN 

d-Valcroaminonitril 

|     +  2H.0 
|    -NH3 

£H£>CH.CHNH2.COOH 

oi-Amino-methyläthylpropion- 
säure  =  Isoleu  ein 


Dem  Alanin  sehr  nahe  stehend  ist  das  Serin.  Es  wurde  im  Jahre 
186ö  bereits  von  Gramer1)  aus  Seidenleim  isoliert.  Es  ist  eine  a-Amino- 
ß-Oxypropionsäure:  CH2(OH).CH(NH2).COOH.2)  Das  aus  den  Proteinen 

bisher  gewonnene  Serin  erwies  sich   als   optisch  inaktiv.    Offenbar  ist  es 

zucker,  das  lsoleucin.  Zeitschr.  des  Vereins  der  Zuekeriudustrie.  1904.  975  und  Über 
die  Entstehung  des  Fuselöls.  Zeitschr.  des  Vereins  der  Deutschen  Zuckerindustrie.  55. 
Heft  592.  1905.  —  Wir  wollen  hei  dieser  Darstellung  nur  soweit  auf  die  Synthese  und  den 
Abbau  der  einzelnen  Aroiuosäureu  eingehen,  als  ihre  Kenntnis  für  das  Verständnis  bio- 
logischer Vorgänge  fruchtbringend  ist.  Wir  wollen  hier  nur  erwähnen,  daß  außer  der 
eben  angeführten  Synthese  die  Wechselwirkung  zwischen  Ammoniak  und  Halogenfett- 
säuren oft  verwendet  worden  ist.  Vgl.  übrigens  Emil  Fischer:  Untersuchungen  über 
Aminosäuren,  Polypeptide  und  Proteine.  Berichte  d.  Deutscheu  Chem.  üesellsch.  39. 
530.  1906. 

')  E.  Cramer:  Journal  für  prakt.  Chemie.  96.  70.  1865. 

*)  Seine  Synthese  aus  Ammoniak.  Blausäure  und  (ilykolaldehyd  vgl.  hei  Emil 
Fischer  und  Hermann  Leuchs :  Über  Scrin  und  Isoserin.  Sitzungsber.  der  kgl.  preuß. 
Akad.d.Wiss.  zu  Berlin.  1902  und  Berichte  d.  Deutschen  Chem.Gesellsch.  85.  3787.  1902. 
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einstweilen  nur  gelungen,  den  bei  der  Säureeinwirkung  razemisierh  n  Tel 
de«  Serins  zu  fassen.  Das  optisch  aktive  Serin.  dessen  Menge  gewiß  recht 
utend  ist,  ist  bis  jetzt  nicht  aufgefunden  worden. 
Von  zweibasischon  Aminosäuren  sind  nur  zwei  bekannt,  die  a-Aspara- 
ginsäure    und    die   Cilutaminsfture.    Krstere   ist   eine   %-Aminobern- 
steinsäure: 

COOB 


(HiNH,) 
H, 


■  ■ 


COOH. 

Itt/tere,  die  nächste  Homologe,  eine  a-Aminoglutarsäure: 

OOOH 

I 
•CH(NHt) 


ÖO0R 

Während  die  bis  jetzt  angeführten  Aminosäuren  durch  ihren  Gehalt 
an  Karboxyl-  und    der  Aminogruppe   weder  aasgesprochene  Säuren   noch 
n  sind,  sondern  die  Kigenschaften   beider  in  sich   vereinigen,  haben 
die  genannten  Dikail  n  ausgesprochenen  Säurecharakter.   Die  in  der 

Natur  vorkommende  Asparaijinsäure  ist    die  I-Form.    Die    ( Ilutaminsaure 
dreht  nach  rechts.  Beide  Dikarbonsäuren  sind  im  Pflanzenreich  als  Amide 
•  In  verbreitet.  BB  gilt  dies  namentlich  für  das  Amid  der  Aminobcrnstcin- 
säure,  das  Asparagin: 

CO  Ml, 


HNH| 

ooo. 


ist  zuerst  in  SpargelsprölMingeo  aufgefunden  worden.  Bald  wurde 
Kntdeckung   gemacht,  dali  es  sich  in  Keimlingen,  die  im  Dunkeln  ge- 
halten Forden,  ansammelt.  Das  Asparagin   scheint  bei  der  Keimung  eine 
iiiig«*  Holle  zu  spielen.    /•.'.  Schulze*),  dem  wir  Bfthl  eingehende  Unter- 
Hi.hungen  über  die  Asparaginspeicherung  in  Keimlingen  verdanken,  gibt 
/.  B»  folgende  Werte  an : 


Landwirt*!*  J»hrb    1878.  411 


II 


orleeungMIl. 


Allel    ilri     KriinliiiL'f    m     I 


As|i:n  IglBgOh&h 

In  Prozenten  d.  Trocken- 
substanz, der  Keim- 
linge   

In  Prozontend. Trocken- 
substanz des  Samens 


10 


1: 


33 


:;  i  -.» 


11-2 


9-78 


17-3       2J:; 


].'. 


261 1 


i»; 


15-24      1K-22       19*48 


Was  die  Verteilung  des  Asparagins  in  den  einzelnen  Teilen  der  K« 
linge  anbetrifft,  so  ist  es  beachtenswert,  daß  nach  Sckuk'  z.  B.  die 
Achsenorgane  von  Lupinen  81*81%  der  Trockensubstanz  an  Asparagin  ent- 
Im-lfen  und  die  Kotyledonen  nur  7('2°„.  Das  Asparagin  kommt  in  den 
Pflanzen  in  der  link.-;-  und  rechtsdrehenden  Form  vor.  Erstere  ist  hlnfiger. 
Die  beiden  Asparagine  lassen  sich  leicht  an  ihrer  Kristallform  erkenneD. 
Die  eine  ist  links-,  die  andere  rechtshemiedrisch.  Auch  schmeckt  die  eine 
süß  (d-Form)  und  die  andere  fade  (l-Form). 

Das  Glutamin,  das  Amid  der  Aminoglutarsäure,  ist  von  Schuht  und 
Barbiert1)  in  Kürhiskeimlingen  entdeckt  worden.  Es  tritt  in  ganz  ahnlicher 
Weise  auf  wie  das  Asparagin. 

Im  Tierreich  spielen  diese  beiden  Amide,  soviel  wir  vrisBML,  keine 
Rolle.  Sie  sind  bis  jetzt  im  tierischen  Gewebe  noch  nie  aufgefunden  worden. 
Auf  ihre  Rolle  als  Nahrungsstoffe  werden  wir  noch  zurückkommen. 

Bevor  wir  in  die  Besprechung  der  Diaminosauren  eintreten,  wollen  wir  aut 
die  übrigen,  zum  Teil  in  engen  Beziehungen  zu  den  bisher  besprochenen  stehen- 
den Monoaminosäuren  eingehen.  Das  zuerst  von  &  Schuhs*  und  Burbivri"-) 
aus  etiolierten  Lupinenkeimlingen  gewonnene  Phenylalanin  ist  in  neuerer 
Zeit  als  ein  ganz  konstanter  Bestandteil  aller  bis  jetzt  untersuchten  Eiv,, 
körper  erkannt  worden.  Seiner  Zusammensetzung  nach  entspricht  es  einer 
Phenyl-a-aminopropionsilure:  0,H,.CH,.CHNH».0OOH.  Es  findet 
sich  in  der  Natur  in  der  1-Form. 

Eine  weitere,  schon  sehr  frühzeitig  erkannte  aromatische  Aminosäure 
des  Eiwcitt  ist  das  Tyrosin,  das  wegen  seiner  Schwerlöslichkeit  in  Wasser 
leicht  nachzuweisen  ist.  Es  ist  eine  p-Oxyphenyl-a-Aminopropion- 
säure,  C6Ht()H.CH,.CH(XH.).COOH.  Es  kommt*  in  der  Natur  in  beiden 

Modifikationen  vor,  doch  überwiegt  die  1-Form. 

Das  Tyrosin  gibt  einige  Farbenreaktionen,  von  denen  die  wichtig 
die  IJoßmannsche  Probe  ist.  Sie  ist  unter  dem  Namen  AftHoftsebe  Re- 
aktion bekannt.  Wird  Tyrosin  mit  einer  Lösung  von  salpetersaurem  Queck- 
silberoxyd, die  etwas  salpetrige  Säure  enthält,  gekocht,   so  färbt  sich  die 
Flüssigkeit  und  der  entstandene  Niederschlag  rosa  bis  tief  dunkelbraunrot. 

'}  E.  Schulze  und./,  liarbieri .    Cbcr  du*    Vorkommen  riui>   liliiitam 
jjg   den  KflrWBkeiniliiiL'i'ii     Hrriidik-  ii    iH-ntsclirii  (lii-in    (ii'M'llsrli.   10.    ]y*V    1877 

*»  /.'.  Schulze  \\m\  J.  Sortiert:  Thor  das  Vorkommen  von  I'liriivhiiiidiipwpionaiure 
unter  dl-»  /«rsi'  Dilu ktm  der  BhtoiBstoffe  Berichte  d.  Deutschen  Chan,  niwiflirh  14-. 

L786.  ihm.        K  Schulte:  ü\m  einige  stickstoffhaltige  Bestandteile  dca  KcinKogi 

■    hfepldl     Zcitfidir.  1.  phyiuol.  Cli.-inic     12     HC»     IKSS. 
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hicse  Reaktion  ist  nicht  etwa  spezifisch  auf  Tyrosiu.  Sie  wird  von  altall 
Benzolderivaten  gegeben,  in  denen  ein  Wasserstoff  durch  Bine  i I \ droxvl- 
gruppe  enetef  Ifli  Diese  Reaktion  ist  deshalb  von  so  großer  Wichtigkeit 
orden.  weil  auch  die  Eiweißkörper  selbst  sie  geben,  soweit  sie  Tyrosin 
enthalten.  Die  MtBonSßhß  Reaktion  ist  somit  auch  eine  Kiweil.reaktion. 

Wir  kommen  nun  zu  den   heterozyklischen  Verbindungen.    Zwei 

Vertreter  dieser  Klasse  sind  von  Emil  Fischer1)  entdeckt  worden,  nämlich 

die  /-Pvrrolidinkarbonsaure  (I),  auch  Prolin  genannt,  und  die  Oxy- 

pyrrolidinkarbonsäure  (II).  letztere  entspricht  wahrscheinlich  afattiV  Otf- 

1'*  rrolidinkarbonsäure. 

I  II 

CH,— CH,  C,H0NU,. 

CH,   »CH.COOH     und 

ms 

i  ••  ide,  das  einfache  Prolin  und  das  Oxyprolin,  sind  unter  den  Spal- 
tungsprodukten der  meisten  BrtroilkSfpex  aufgefunden  worden.  Krsteres 
wurde  noch  nie  vermil'»t.  Man  könnte  Zweifel  hegen,  ob  wir  hier  pri- 
märe Spaltungsprodukte  vor  uns  haben.  Es  wäre  denkbar,  dali  sie  erst 
sekundär  durch  Ringschließung  aus  einer  anderen  Verbindung  hervorgehen. 
Eb  ist  denn  auch  von  Sorenscrt*)  die  Vermutung  ausgesprochen  worden, 
daß  das  primäre  Produkt  für  das  Prolin  eine  x-Amino-^-oxyvalerian- 
re  sein  könnte.  Einstweilen  ist  es  noch  nicht  geluugen,  die  Aminooxy- 
vaierians.iiire  zu  isolieren,  auch  ist  zu  bedenken,  dafi  x- Prolin  nicht  nur 
bei  der  Säurehydrolyse,  sondern  auch  beidwHydroly.se  mit  Alkali  erhalten 
v.orden  Igt,*)  Fine  kleine  Menge  Prolin  wurde  ferner  bei  der  peptischen ') 
und  hei  der  dieser  folgenden  Trypsinverdaaung  aufgefunden. ■)  Wir  haben 
vorläufig  keinen  Grund,  das  x-Prolin  und  Oxyprolin  nicht  den  primären 
Spaltprodukten  de*  Eiweiß  zuzuzählen. 

Zu  dieser  Gruppe  von  Aminosäuren  gehört  auch  das  Tryptophan. 
Man  war  ihm  schon  lange  auf  der  Spur,  und  zwar  vor  allem  in  trvptischen 
Verdauungsgemischen. •)  Es  ist.  durch  bestimmte  Farbenreaktionen  ausgc- 

'l  Emil  Fisther:   Ober   «Ii«'  Ilydrolysp    t|r*>  durch  Sakaiun      /  <  ■  i -•  hr.  f. 

lii     88     I  '1     1901.  Emil  Finchrr:  Ober  OUU  nein-  AnmoelllTO  IUI  Leim. 

ite  il    i»iin-ii,.Mi  i'ii.'in  (.i  riUili   3ö    jiWAt   1902.        Vfl  auch Hermann Lmekti 
■<—•  von  üxypyrrolidinkarbousäureo    0  rprohnen)    Ebenda,  B&  I9.H7.  [900 

-.  P,   L.  surrn.ifn:  Etüde«  Mir  Ii     rntfr  u    des  eddos  unbdi   Compt,  read. 
'raviuit  du  Labontoire  de  (  risberg.  6. 137.  1906  und  Ober  Synthesen  ton  «-An 
''ni.ilitiiiiifii.iiiHii ■-;.  i    Zeitscbi    i    phynol    Chemfo    14.  44*.  1900 
*i  Emil  Fisriui.  Notizen  i    Bildung  joh  >  PrrroUdiiikerboniiÄiire  bei  (tei  Hydrolyse 
|     ',  ikuh.  Zeitscbr.  f.  pbysiol.  L'hemii    8&  ll~.    190&. 

■  neben  wurde  käufliches  Pepsin  rerweodei.  F.-  bleibt  dttbatb  d 
doli  außer  dem  Pepsin  auch  Gewcbsfermente  im  Wirkung  kamen,  denn 
iU>  rlandelbprü  d  durch   Extraktiou  der  Magenschleimhaut  gewonnen 

'\     ■  n    i  ber  als  Verdauung  des  K  ;•  ->•■  m-  «I 

lVp»in  und  Pauk  Zpitschr.  !.  physiol.  l'h<unie.  40.  216.   1908« 

■J  Vgl,  E.  Stadrlmann :  i  Im-i  1I.1-.  ln-ini  ti<-t<  i«  entstehende 

dri    die   Bromrcaktinn   gebende  KArper.   Zcitachr.  f.  Biol.   2<5.  191 
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zeichnet.  Es  gibt  in  freiem  Zustande  in  essigsaurer  Lösung  mit  l'hlor- 
oder  Brenn«  asser  eine  Violettfärbung.  Bringt  man  ferner  einen  in  Salz- 
säure eingetauchten,  mit  Wasser  abgespülten  Fichtenspan  in  eine  kon- 
zentrierte Tryptophanlösung,  so  färbt  er  sich  beim  Trocknen  purpurn  Es 
ist  dies  die  sogenannte  Pyrrolreaktion.  Ks  hat  sich  bald  gezeigt. 
dal,'  gewisse  Reaktionen,  welche  für  das  Ei  weil',  charakteristisch  sind, 
auf  dem  Vorhandensein  des  Tryptophans  beruhen.  Fügt  man  zu  einer 
wässerigen  Eiweißlösung  etwas  Glyoxylsäure  zu  und  dann  konzenti; 
Schwefelsäure,  so  entsteht  eine  srhöne  blauviolette  Färbung.  In  neuerer 
Zeit  ist  von  O.  Srubauer  und  Rohde1)  ein  weiteres  Reagens  auf  Trvpto- 
phan  im  Eiweili  angegeben  worden.  Gibt  man  zu  einer  wässerigen  Eiwi 
läsung  oder  Aufschwemmung  5 — 10  Tropfen  einer  5"/oigen,  schwach  schwefel- 
sauren (10"  ,)  Lösung  von  p-DimethylaminobenzaJdehyd  und  lälit  nun  vor- 
■üchtig  unter  Umschüttc-In  konzentrierte  Schwefelsäure  zufliegen,  so  tritt 
eine  rotviolette  Färbung  auf,  die  bald  einen  prachtvoll  dunkelvioletten  Ton 
annimmt.  Im  Spektrum  ist  im  Orange  ein  breiter,  verwaschener  Absorp- 
tionsstreii'en  (>  615— 670)  zu  sehen  und  ein  zweiter  undeutlich  im  Grün 
(X  555— 640). 

Das  Tryptophan  ist  zum  ersten  Male  in  reinem  Zustande  von  /'  '«' 
Hopkins  und  Cole1)  dargestellt  worden.  Sie  haben  auch  nachgewiesen,  dal. 
Tryptophan  eine  Skatolarainoessigsäure  ist.  Sie  Hellen  Bakterien  auf 
Tryptophan  einwirken  und  erhielten  Indol,  Skatol,  Skatolkarbonsäim*  und 
5k atolessigsäure.  Der  Rauschbrandbazillus  und  das  Bacterium  coli  liefern  bei 
Itreog  anairober  Kultur  Skatulessigsaure,  Fäulnisbakterien  dagegen  neben 
Indol  und  Skatol  Skatolkarbonsäure.  Die  Konstitntion  des  Tryptophans  isr 
noch  nicht  völlig  aufgeklärt.  Die  ursprüngliche  Formel: 

C.CH3 

HtCt^So.GHCNH^.COOH  ist  nach  den  Untersuchungen  von  Eilby.,    I 

NH 
zu  ersetzen  durch 

C.CIL.CII.fNiy.COOH    oder  C.CH(NH«),GH,COOH 

IJ4Ca<^>CH 


HiC,<* 


Ml 


/..  \(urHci*trr:  Ob  on  der  Albumosen  und  Peptone.  Zeitachr.  I. 

is'.hi         _M   \'r$i< k>   Viw    l\i'niiinis  (In  | ■-•  n K n-.ii  s.  Iicn  Venia  unngBOfOtb 
ünv.'iü.  Berichte  i   Dentuhea  Chan   Getellaea  HL  MO   IB96 

M  Erwin  Rohde :  Qua  Farbeareaktionan  der   BhroiBkfirper  mit  p-Dimofir/tuB 
ddebyd   und  laderei  beben    Lldehydcn.    Zcitecbr    i    pbynoL  '  bank    44 

1905. 
"\   F.  Couland  Hopkins  uml  Si/dncy  W.  Colt:    A  COnttihutiotl  10   the     :.     . 

i  a  präliminar}  itudj]  od  i  bitbarto  undeecribed  produet  <»f  tr.. 
Jonen]  "f  Pfaydol.  27  üfl  r.mi  .m<i  \\  The  conrättrtion  of  tryptopl 
iction  ••'  baetoria  npon  it    Bfcetfdi  29   l.M.  L9O0 

Alexander  BRmgwr:  I  bei   die  Konstitution  der  Indolgruppc  im  Eiweifl 
i!  Bkatolkarboniiufe) nnd du  Quelle  der  Kynurenilure.  Berichte  d.  Di 
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Ellinger  schließt  auf  diese  Konstitutionen  aus  folgenden  Beobachtungen. 
Einmal  gelang  ihm  der  Nachweis,  daß  ganz  offenbar  das  Tryptophan  die  Vor- 
stufe der  hauptsächlich  im  Hundeharn  beobachteten  Kynurensäure  ist. 
Wir  werden  später  noch  auf  diese  Beziehung  zurückkommen.  Die  Kynuren- 
säure ist  nun  eine  y-Oxy-ß-chinolinkarbonsäure.    Mit  dieser  Umwandlung 

C.CH(CüOH).CH,.NH2 
steht  allerdings  die  Formel    C6H4^^CH  besser  in  Ein- 

NH 
klang,  wie  die  folgende  Zusammenstellung  zeigt: 

Nrj^CH,  N       CR 

>CH.COOH  Q/—-WOH 


!       |         _"•  HC^    iCH 

V. /CH  v/ 

NH 


CH 


Tryptophan.  Kynurensäure. 

Ellinger  hat  jedoch  diese  Konstitutionsformel  selbst  unwahrscheinlich 
gemacht  Er  stellte  die  von  Nencki1)  aufgefundene  Skatolessigsäure 
synthetisch  dar  und  zeigte,  daß  sie  die  Konstitution : 

C.CH2.CH2.COOH 
C6H4/\CH 

NH 

hat.  Die  Bildung  der  Kynurensäure  aus  Tryptophan  muß  sich  somit  ent- 
sprechend den  oben  angeführten  Formeln  in  anderer  Weise  vollziehen. 
Weitere  Untersuchungen  müssen  die  endgültige  Aufklärung  bringen. 

Ebenfalls  in  seiner  Konstitution  noch  nicht  völlig  aufgeklärt  ist  das 
Histidin.  Seine  Entdeckung  verdanken  wir  A.  Kossei1),  welcher  es  zum 
ersten  Male  unter  den  Spaltungsprodukten  des  Protamins  Sturin  fand.  Es 
wurde  lange  Zeit  zu  den  Diaminosäuren ,  auch  Hexonbasen  genannt,  ge- 
rechnet   Erst   in  neuester  Zeit  ist  es  Pauly3)  gelungen,  Licht  in  seine 

Chem.  (iesellsch.  37.  1801.  1904  und  Cher  die  Konstitution  der  Indolgruppc  im  Kitt  eil). 
Synthese  der  Indol-Pr-3-propionsäure  (Nencki»  Skatolessigsäure;.  Khenda.  38.  2884.   1905, 

')  M.  Nencki:  Untersuchungen  filier  die  Zersetzung  des  Kiwciß  durch  anacrohe 
Spaltpilze.  Monatshefte  für  Chemie.  10.  506.  1889.  Vgl.  auch  E.  und  H.  Salkoirsh: 

Weitere  Beiträge  zur  Kenntnis  der  Fäuluisprudukte  des  KiweiU.  Berichte  d.  Deutschen 
(  hem.  (icsellsch.  13.  189.  1880.  Cher    die    skatolhildcudc    Substanz.    Khenda.    13. 

2217.  1880. 

*)  A.  Kossei:  Cher  die  hasischeu  Stoffe  der  Zellkerne.  Zcitschr.  f.  phjsiol.  Chemie. 
22.  177.  1896/97    und  Sitzumzshcrichte   d.    preuß.    Akad.  d.  Wihsenseh.  zu'  Berlin   18%. 

')  Hermann  Pauli/:  Cher  die  Konstitution  des  lli*tidius.  Zeitschr.  f.  |ih\>iu).  Chemie 
42.  J08.   1904. 


ir,s 


\  -ii  tnung  v  lii- 


Konstitution   zu   bringen.    Er    gibt    ihm    die    Formel   einer  a-Amin<> 
Iraidazolpropionsäure:     CH — Ml 

II  CH 

C  X 


. 


H, 


i  H   Ml 


ÖOOH 

F.  Kuotip  und  A.  Wktitom1)  haben  durch  weitere  Uiitersurhiingen 
diese  Formulierung  sehr  wahrscheinlich  gemacht.  Unaufgeklärt  ist  nur  noch 
die  Stellung  der  Aminogruppe.  Es  dreht  nach  links  und  reagiert  alkah 

Von  Diaminosäuren  sind  bis  jetzt  nur  drei  bekanntgeworden.  Es 
sind  dies  das  Lysin,  dasArginin  und  die  ihrer  Konstitution  nach  noch 
nicht  aufgeklärte  Diaminot  rioxydoriekansfture.  Letztere  ist  von  / 
}■/« her  und  Mh/i!  U«l> ihalden*)  aus  Kasein  gewonnen  worden.  Viele  An- 
zeichen deuten  darauf  hin,  daß  sie  selbst  oder  doch  ähnliche  Produkte 
am  h  in  anderen  Proteinen  enthalten  sind. 

Das  Lysin  ist  von  ZtaeftMl')  aufgefunden  worden.  Er  beobachtete, 
dali  bei  der  Spaltung  des  Kaseins  mit  Salzsäure  neben  Ammoniak  und  Mono- 
aminosi'iuren  auch  Produkte  entstehen,  die  einen  stark  basischen  Charakter 
besitzen.  Unter  diesen  befand  sich  das  Lysin.  Drechsel  hielt  es  für  sehr 
wahrscheinlich,  datt  es  einer  Di  am  in  okapron  säure  entspricht.  Daß  dfflSe 
Vermutung  neblig  war.  betritt  /uiiilch.vt  EDtftpar.*)  Er  überlieft  L\sin  den 
Fäulnisbakterien  und  konnte  nach  einiger  Zeit  au  Stelle  des  Lysins  Pen 
methylendiamin  =  Kadaver  in  nachweisen.  Das  Kadaverin  hat  nach  den 
i  M-rsiKhungen  von  Ladenburg  \  folgende  Konstitution: 
CH,  .(:H,    CR.  (II..  CH, 

ML  MI 

Man  kann  sich  diese  Verbindung  aus  dem  Lysin,  dem  die  empirische 
Formel   CgH]ANftOb    zukommt,   durch   Kohlensflureabspaltung   entstanden 

denken 


'i  /•'  Ktioop  nnd  .1    Windaus i    Die  Konstitution  des  Bwtidintt.    Htjnui$t«r$  I 

:  ii!  iec 

/  I  ntl    \bd«rhald*n.    Notizen   aber  Hydrolyse  ton  L' 

Stoffe».  /ritM-lu   f  physiol  <  hende   42  MO    t9M 

')  E  I  Zw    Kiiiiitin«  der  Spaltungsprodukte  des    ;  it<-  d. 

1  Ji  i  ■■••        Ri  Leipzig.  21.  117   L889  and  D«  I 

KiwriiM<.MV     \u-ii  i  iAn.it  n  i  i*ii;,-i.»l    lwil    854    Vgl  beza  iterei  Literatur: 

ü'hl  £   Wintn  ■'•■«    I  bei  di<  bei  der  Spaltung  dei  bJivrciOsubst&nzea  enteh 
den  basfeahen  Produkte    Ergebnisse  dei   Pbysial  (Asher  and  Spir->  >  Jg.  1    88.  L9QS 
4i  .(.  Klliu.itr:  Zur  Konstitution  des  Ornithins  und  Lysins.  Zugleich  ein  I>  i 
an  Chemie  dei   Rweififlulnis   Zeil  physiol  Chemie    29   BS4.  1900   Vgl  Deri 

d.  Deutschen  Chera  Gtselfech.  81    9189    1898  und  Ebenda.  82   9543.  1900 

i  bn  da«  Peutamethylpudüunin  and  retrametbylendiamin.  \- 
tsehen  <  bem.  üesellscli    10   T.si»    1886 
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CH, .  CH. .  OH, .  CIL .  CH  .  COOH  =  Cl  I    .  <  1 1  :ü  I, .  CH. .  OH,  +  CO.. 
MI  Ml.  Nil,  \ll. 

I       -i  n  K  iiita  vi' rin 

Den  endgültigen  Beweis,  daß  das  Lysin  in  der  Tat  eine  ■/.-.  s-I»i- 
aminokapronsaiin-  ist.  haben  Emü  Fischtr  und  Frif:  Wngeri1)  durch 
die  Synthese  des  inaktiven  Lysins  erbracht. 

Das  Lysin  ist  von  IL  Schulst  '-)  auch  in  Keimpflanzen  gefunden  worden. 
El  ist  weit  verbreitet  in  den  Proteinen  und  fehlt  nur  wenigen.  Es  reagiert 
stark  alkalisch.  Es  ist  nicht  gelungen,  es  in  Kristallform  zu  bringen.  Es 
dreht  nach  rechts. 

Das  Arginin  ist  von  /•,'.  Sekuhß  und  Steiger*)  in  den  Kotyledonen  der 
Lupinen.sanu'ii  und  in  etiolien.en  Kürhiskeimliiigen  entdeckt  worden.  Esdreht 
nach  rechts  und  reagiert  gleichfalls  alkalisch.  Es  wurde  bald  festgestellt, 
dafl  das  Arginin  nicht  als  eine  einheitliche  Verbindung  aufzufassen  ist, 
wie  die  bis  jetzt  besprochenen  Aminosiluren.  E.  Schulte  und  K.  Winter- 
'i  zeigten  zunächst,  daß  das  Arginin  bei  seiner  Spaltung  mit  Baryt 
Harnstoff    und    eine    Hase    liefert.    Diese    Base    isolierten    Srhuhr    und 

Winterstem  durch  die  Darstellung  ihrer  Benzoylverbindung.  Diese  hatte 
nun  dieselbe  Zusammensetzung  und  dieselben  Eigenschaften,  wie  eine  von 

/"//<:  »  aus  den  Exkrementen  von  Hühnern  nach  Eingabe  von  Benzoesäure 
isolierte  Diben/oylverhindung.  Diese  erwies  sich  als  das  Ben/oylprodukt  des 
Ornithins    und  ist    von    Jafit   als   Ornithursäure    bezeichnet  worden. 

/",//'  faüte  das  Ornithin  als  Diaminovaleriansaure  auf.  Den  Nachweis,  dali 
diese  Annahme  richtig  war,  erbracht«  F.!Hu<irr"),  indem  er  in  gleicher 
Wrise,  wie  wir  es  beim  Lysin  gesehen  haben,  durch  Einwirkung  von 
Fäulnis  auf  Ornithin  die  Kntstehung  von  Tetramethylendiamin  = 
i'utrescin  nachwies.  Durch  diesen  Übergang  war  bewiesen,  daJ5  im  Orni- 
thin die  beiden  Aminogruppen  in  *,  3  Stellung  sich  befinden.  Die  Spaltung 
des  Ornithins  verläuft  in  folgender  Weise: 

I  IL  .  CH,  .  CH,  .  &  .  COOH  ss  CH, .  CI1S  .  CH. .  CH,  4-  CO,. 


MI. 


MI 


NH, 


Ml, 


m  Emi!  I  iil  /•'/,/:  Wtifftri    Synthese  dar  &-.  i-Diaminoeapr»  inak- 

äitzungsbci .  it.  kgi  preuB  Akad.  d.  Wim.  m  Berlin.    IB09  DBd  Berichte  d. 
Dt  it  I  "•  86   8775!    1902. 

:i  /•;.  Srimi-r    t  bei  den  Ui  BSwi  ißatoffe  In  dar  lebenden  Pflanxi   Kevtada 

f  ph-      !•   lemie   L'4    18.  1898  und  Ebenda.  80.  276. 1900.        Ober  du  Vorkomme«  von 
HmmIih  und  Lyiin  in  Keimpflanzen    Zcitscbr  f  physiol  <  henrio   88    160    1898 

i  B  .schuh'  uml  /'  Sttigei     I  i"i  dm    trgiaiB    ZeStacbi   I  pbyaio]  liberale,  lt. 
.     nd  Berichte  d   Deutachen  Cfaen  •  ■•  •■  Ji-.-h.  19    1 177    188B. 
4t  /•;  Schul:'  rund  /•:  Winitrt  i;    [mg  voa  Ornithin  bei  da  Spalt 

IrgUuM  und  uli.i  die  Konstitution  ilim-r  tn-ulin  U  it.s.-ln    i    pli\«i»l.  <  lieiaie 

-ms         Berichte  .1  Deutschen  I  ben   I  h  88   8879    1888 

*i  .V.  ./n//".     i  bei  daa  Verhalten  der  BaaaoMan  Im  Organifimna  dar  Vögel    Bc 
rirh*.        D    lachen  Chem  ücnolhch.    18     1986.    1*77    and  Wt  tteilungeo    l 

Bbenibi    11.  401    1878 
i    Ettingtr    /ui    Konstitution  des  Ornithin!  sti   I   i 
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Unentschieden  war  noch  die  Stellang  des  Karboxyls.  Eine  volle  Auf- 
klärung der  Konstitution   des   Ornithins  erbrachte   seine  Synthese  durch 
i-.:  Emil  Fischer.1)   Durch  sie  wurde   endgültig  bewiesen,  daß  dem  Ornithin 

die  Konstitution  einer  x,  $-Diaminovaleriansäure  zukommt. 

Somit  war  das  eine  Spaltstück  des  Arginins,  das  Ornithin,  aufgeklärt. 
I  "•■  Es  fragte  sich  nun  nur  noch ,  in  welcher  Form  der  gefundene  Harnstoff 

|.ji  im   Arginin  enthalten  ist.    E.Schulze  und   E.  Winterstein-)  vermuteten, 

daß  ein  Guanidinderivat  mit  dem  Ornithin  gekuppelt  sei.  Die  Abspaltung 
von  Harnstoff  und  Ornithin  aus  einer  derartigen  Verbindung  würde  sich 
nach  folgender  Formel  vollziehen: 

NH,  NH, 


{,♦■, 


NH  =  C— NH— CH2-  CH2-CH2— CH— COOH  +  H2  0  = 


Arginin 

NH.  NH. 

H  /NH.       |  | 

i*  =  C<-0     +  CH2— CH»-  CH.— CH-COOH. 

'].  _52*    * 

A  '  Harnstoff  Ornithin. 

=•  Schließlich  ist  es  Schulze  und  Winterstein  auch  gelungen,  das  Arginin 

aus  Ornithin    und  Cyanamid   synthetisch   aufzubauen  und  damit  die 

ji-j  eben  aufgestellte  Formel  des  Arginins  zu  stützen: 

':  NH.  NH« 

!•••  I    "  I 

CH2— CIL— CH,— CH  -COOH  +  CN— NH,  = 


Ornithin  Cyanainid 

NH2  NH2 

NH  =  C-  NH .  CH9 .  CH. .  CH. .  CH  .  COOH 

Arginin. 

Durch    Oxydation   des   Arginins   mit  Baryumpermanganat   konnten 
B.  Benech  und  F.  Kutscher1)  Guanidin  gewinnen. 

Wir  haben  nun  nur  noch  eine  Gruppe  von  Abbauprodukten  der  Proteine 
unberücksichtigt    gelassen,    nämlich    die    der    schwefelhaltigen.    Wir 
haben  bereits  hervorgehoben,  daß  der  Schwefel  einen  integrierenden  Beständ- 
ig teil  des  Eiweiß  bildet.  Er  scheint  nur  den  Protaminen  ganz  zu  fehlen.  Der 
Schwefelgehalt  der  Proteine  ist  frühzeitig  erkannt  worden.  Man  hatte  be- 
j.  obachtet,  daß  beim  Kochen  von  Eiweißstoffen  mit  Alkali  reichlich  Schwefel- 

')  Emil  Fischer:   Synthese  der  a-,   G-Diaminovalcriansüiirc.    Sitziingsher.  d.  kirl. 
prenll.  Akad.  d.  Wissensch.  zu  Berlin.    l'.HKJ.  Berichte  d.  Deutschen  Chein.  Oescllseh. 

:  34.454.  1901. 

'',  s)  K.  Schulze  und  E.  Winterstein:    Beiträge   zur  Kenntnis   des  Arginins  und  des» 

Ornithins.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  34.  128.  IU01. 
■■  ")  E.  Hinten  und  Fr.  Kutscher:   Die  Oxydationsprodiiktc  des  Anrinins.    Zeitschr. 

j'  f.  physiol.  Chemie.  82.  278.  1901. 
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alkali   abgespalten   wird.1)    /  •)   war  der  erste,    welcher  klar  er- 

kannte, daß  stets  nur  ein  Teil  des  Schwefels  durch  Alkali  losgelöst  wird, 
während  stets  ein  liest  zurückbleibt.  Er  unterschied  nach  dieser  Beobach- 
tung  im  Ei  weil  5   oxydierten   und    nii'ht.oxydH'rf^n  Schwefel.    Nur  letzterer 
sollte  ahspaltbar  sein.    Diese  Einteilung  hat  in  der  Folgezeit  bei  der  Kr 
forschung  der  schwefelhaltigen  Spaltprodukte  des  Eiweili  eine  grölte  Ver- 
wirrung angerichtet    Es  war  ein  groües  Verdienst   von  .1.  Krfijw*),  auf 
die  Unhaltbarkeit  dieser  Einteilung  hingewiesen  zu  haben.  Er  unterscheid >1 
locker  und  fester  gebundenen  Schwefel.  Dali  eine  derartige  Unterscheidung 
den  Tatsachen  mehr  gerecht  wird,  hat  vor  allem  Fr.  X.  ßekuk  ')  bewiesen, 
indem  er  zeigte,  dal1»  eines  der  schwefelhaltigen  Spaltprodukfe  des  l.iwiii: 
das  Cystin,   beim  Kochen  mit  Alkali  nicht  alleii  Schwefel  abgibt,  sondern 
nur  etwas  mehr  als  die  Hälfte.    Ganz  ähnlich  wie  das  Cystin  selbst  vor 
halten  sich  nun  auch  einige  Eiweillkörper,  wie  das  Keratin  aus  Kinderhom 
und  den  Menschenhaaren,  das  Serumalbumin  und  Serumglobulin.    M 
ist  «>s  dann  auch  in  der  Tat  gelungen,  aus  den  genannten  Eiweiükörpeni 
grolle  Mengen  von  Cystin  zu  isolieren  und  zu  zeigen,  dali  man  mit  größer 
Wahrscheinlichkeit    annehmen    darf,  dal»    diese   Aminosäure   die  einzige 
schwefelhaltige  Verbindung  dieser  Proteine  ist.    Andere  Eiweülkörper  ent- 
halten neben  Cystin  sicher  noch  andere  schwefelhaltige  Produkte. 

Unter  den  schwefelhaltigen  Ahbauprodukten  ist  bis  jetzt  nur 
das  Cystin  in  einwandfreier  Weise  nachgewiesen  worden.  Es  war  zum 
ersten  Male  im  Jahre  1810  von  WolttuUm?)  in  einem  Blasensteine  auf- 
gefunden worden  und  wurde  in  der  Folgezeit  ab  und  zu  auch  aus 
Organen  isoliert.  Küh~)  hat  es  zuerst  aus  der  Verdauungsflüssigkcit  von 
Fibrin  gewonnen  und   En  gelang  sein  Nachweis  im  ilorn.  Jetzt 

ist  die  grotfe  Verbrettang  des  Cystins  als  Spaltprodukt   des   Erweiß  all- 
gemein bekannt. 


')  I- ■!  irL-.-ii.ih   dei   Proteine  spielte  bei  den   Auffananf  da    inStmoM  de« 

bieruber    E.  Früdminni  Der  Kni-Lmi  de« 
■I   orgUttd  sse  der  Physiologie.    (Ashi  1.       1 

1908   Kinl   Ki.  ni-i-h.-ii    ibbauprodaku    da 

Hhreifl  ad  deren  Konstitution,  Biochei  2   857.  1901 

'i   Th.  I'Uitmann:    Ober    die    Kxistcuz   ein«   icbwefeHreice    Prot 
\im;il«-ii   61    181,  1847       ] ics t i rii in ti ti - •  ii  di  linee,  ia 

i     lenen  Formen   in   den  schwcflol«  und  stickstoffhaltigen  organischen  Vet 
■nthalten  i-t    Kbenda    M  380.  1848 
'i    Mhfit   h'rih,.,       M  *   Archiv.   43 

844    i 

/v.  v  >.h,n'.     Die  Bindu  uj  ■■■•■>  i   di  ~i"i 

_T>    16.  is. 

i  A.   \  II  MBmtr     Crstin,    ein   Spaltu  •  dm   Qominbfltani     Zi 

Chemie   "_'«    »9ä    1899  imd  /.nr  Kenntnis  der  Bind»  ab  In  Am 

34    807.  19U1/08 
"I  WoUatton.  Philosophien]  Tronsact    8.  820.  L810 

Zur  Kenntnis  de«  t'ystelna    Zaitselu    f   Biol    27    II.".    181H). 

■  itschcr  Naturl  und  &nta.8.89l   1884 
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Die  Konstitution  des  Cystins  ist  erst  in  neuester  Zeit  festgestellt 
worden.  Das  Cystin  entspricht  einer  x-Diamino- >-dithiodilaktv|- 
s.mre: 

OH,-  -S    8    CH, 

*CH.(NH.)     *CH(\rh) 

I 

OOOH  GOOH 

Durch  Reduktion  erhält  man  aus  ihm  das  CysteYn.  das  einer  a-Amino- 
[s-thiopropionsäurc :   CH*.SII 

CH.(NH.) 

GOOH  entspricht.  Dadurch  tritt  das  CysteYn  in  nahe 
Beziehungen  zum  Alanin  und  zum  Serin.  Friedmann1)  oxydierte  CysteYn 
und  erhielt  die  Cysteinsäure :    CHt.S08nil 

I 
*CH  (XH.) 

COOH, 

aus  der  durch  Ahspaltung  von  Kohlensäure  Taurin    CH,.SOj.OH 

I 
CH.(XH8)        entsteht 

Damit  war  ein  wichtiger  Zusammenhang  zwischen  diesem  der  Taurocholsäure 

angehörenden  Produkte  und  dem  Cystin  gegeben.  Die  Richtigkeit  der  von 

imarm  und  bald  darauf  auch  von  G.  Seuberg*)  aufgestellten  Cystin- 

formel  ist  neuerdings  durch  die  Synthese  von  Erlenmeyer 3)  erhärtet  worden. 

Nicht  hn  Einklang  mit  der  eben  angeführten  Konstitutionsformel 

ii-  stand  nun  eine  interessante  Beobachtung  von  Bauwann  und  Preuase.*) 
Sie  hatten  gefunden,  dlfl  Munde  nach  Eingabe  von  Ilromhenzol  im  Harn 
eine  Verbindung  ausschieden,  die  Brom,  Stickstoff  und  Schwefel  entlult. 
Si.'  hat  die  Zusammensetzung  Cn  Ht.:  BrSNÜ3.  Baumann  und  Preune 
bezeichneten    diese   Verbindung   als  Bromphenylmerkaptursäure.    Aus   ihr 

Sich  einerseits  Kssigsäure  und  andrerseits  eine  Verbindung  der  Zu- 
HfflUnenttt&IBg  C,ll,..  BrNSn,  abspalten.  Letztere  entspricht  der  empi- 
riM  hen  Zusammensetzung  nach,  wenn  an  Stelle  des  Bromphcnylrestes  ein 

■i  B  Friedmunm  Beitrage  bot  Kcnntnfi  da  phyfliologütcheii  Beadehuagai  der 
nehwefelbaltigOE  UcSjnmlinft.   i    NBtteJhiBg:   ftber  die  Konstitution  di 

Hofmeister*  Beitrage   &  l    1908. 

I   v,  ,,!„■,■„.  i  bei  Beriefet«  d  D  •  tom  I  ecdlseli  .15  B  3161 

1008.      -   Vgl,  .null.  k.  ,\.  str„,\,,.    Zur   Knmtnis  der  Spaltungsprodukte  des  Ovitita 
Zeh»  i     U  M9    1991 

'»  /  Jim  :   B]  Cyitins,  Berichte  d.  Do« 

36.  2720    1903. 

')    /-.'.  Httumurm    iiml    «".  PrtHMt:    {her    BtO  llIM     Da  I 

!      IL!    M»'.    1S~'J  iiml  Zur  Kenntnis  der  -miUh-Ii-i -b<-  .   I'i. .,:« •-■>• 

im  fterkerpe*  Zeilschr  l  pkyriol  Chemie;  .">  B09.  i**i 
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Wasserstoffatom  gesetzt  wird,  dem  Cystero.  Der  neben  der  Essigsäure  iso- 
lierte Körper  war  somit  als  Bromphenylcystein  aufzufassen.  Aus  den  Resul- 
taten von  Spaltungsversuchen  schlössen  Jimtmnnn  und  Prruw  auf  die 
folgende  Formel  der  Merkaptursäuren: 

GS, 

(  II, CO— NH.C— S.CeH4Br. 

OOOH 

Ist  diese  Formel  richtig,  dann  muli  ihr  ein  anders  konstituiertes  Cy- 
stei'n  entsprechen,  als  das  eben  erwähnte,  wie  ein  Blick  auf  die  obige  Formel 
des  Cysteins  zeigt.  Man  müi'ite  erwarten,  dal)  das  Cystin  in  verschiedenen 
Formen  auftritt.  /■,'.  Friedmam  '),  der,  von  diesem  Gedanken  ausgehend,  die 
Konstitution  der  Merkaptursäuren  einer  Nachprüfung  unterzog,  zeigte,  dal'. 
eine  solche  Annahme  nicht  nötig  ist ,  denn  auch  die  Merkaptursäuren  be- 
sitzen die  Amino-  und  Thiogruppe  in  derselben  Stellung  wie  das  Cystein. 
CH..8H  C1U.S.C8II4\ 


ÖH.NH, 


Cll.Nil.CO.CH, 


COOB  Cüoil 

Eiweiße?  stein  Rferkapturiiuxc 

Neuere  Versuche  haben  denn  auch  ergeben,  dali  offenbar  nur  ein 
rein  existiert.2)  Daß  Cystin  und  nicht  Cysteün  im  EiweilimolekiH  vor- 
gebildet ist,  hat  Patten  3)  festgestellt. 

Wir  wollen  hier  vorausgreifend  bemerken,  dali  mit  Ausnahme  des 
Phenylalanins  alle  angeführten  Verbindungen  auch  bei  der  Hydrolyse  der 
Proteine  durch  Fermente  gewonnen  worden  sind.  Das  Phenylalanin  selbst 
wurde,  wie  schon  erwähnt,  als  solches  in  Pflanzensamen  aufgefunden. 
Da  die  Fermenthydrolyse  die  denkbar  mildeste  Aufspaltung  darstellt,  sind 
berechtigt  anzunehmen,  datl  die  eben  aufgeführten  Spaltprodukte  des 
Proteins  im  EiwriHmolekül  vorgebildet  sind. 

Bei  der  Besprechung  der  Proteide  sind  wir  in  den  sogenannten  Gluko- 
proteiden  EiweiUstoffen  begegnet,  welche  sich  durch  einen  hohen  Gehalt 
an  Glnkosamin  und  vielleicht  anderen  Kohlehydraten  auszeichnen.  Aus 
der  Festigkeit  der  Bindung  dieser  Gruppe  mit  den  übrigen  Bestandteilen 
dee  Eiweißmoleküls  haben  wir  geschlossen ,  dal.,  es  vorläufig  korrekter  ist 
diese  Eiweiükörper  nicht  zu  den  zusammengesetzten  Proteinen,  sondern  zu 
den  einfachen  zu  zählen.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dali  das  Glukosamin 


KUHIJ     Bdtrlge    zur    Kenntnis   der   phytiotogiftcltaa    Uc/.n-liiiiii.'1-M    'l.-i 
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in  gleit  her  Weise  gebunden  ist.  wie  die  Aminosäuren  unter  sich.  Man  kaun 
das  Glukosamin  scbüei'lich  ebensowohl  zu  den  Aminosäuren  in  Beziehung 
dringen,  wie  zu  den  Kohlehydraten.  Es  nimmt  eine  Zwischenstellung  ein. 
Es  geht  dies  sehr  klar  aus  der  folgenden  Gegenüberstellung  hervor: 


CIL.  (OH) 

CH,(ÜH) 

CH,j\H,i 

CH(OH> 

CH(ulh 

CiL 

CH(OH) 

CH(OH) 

CH. 

ClllON) 

CH(OIl) 

CH, 

CHKUli 

CIKNÜ 

CHI  Ml) 

(  H:0 

CH:0 

COOB 

Traubenzucker 

(ilukosii  Uli  II 

Lvsin. 

Es  ist  ganz  mit  Unrecht  der  Kohlehydratgruppe  des  Eiweib  eine 
Sonderstellung  angewiesen  worden.  Es  ist  viel  korrekter,  nach  unsereD 
jetzigen  Kenntnissen  einfach  von  Eiweibkörpern  zu  sprechen ,  die  durch 
einen  hohen  Gehalt  an  Glukosamin  ausgezeichnet  sind,  gerade  wie  wir 
Proteine  keimen,  welche  eines  sehr  hohen  Gehalt  an  Glykokoll  besitzen. 
Ebenso  wie  uns  auch  Eiweillkörper  bekannt  sind,  die  nur  kleine  Glykokoll- 
niengen  enthalten,  und  solche,  denen  das  Glykokoll  überhaupt  fehlt,  so  gibt 
es  auch  Proteine  mit  einem  geringen  Gehalt  an  Glukosamin  und  solche, 
welchen  diese  Aminohexose  ganz  fehlt.  An  dieser  Auffassung  ändert  der 
Umstand  nichts,  dal»  höchstwahrscheinlich  auch  andere  Aininozncker  am 
Aufbau  der  Proteine  beteiligt  sind.  Ob  im  EiweiUmoIekül  auch  stickstoff- 
freie Zucker  vorhanden  sind,  ist  fraglich  und  bis  jetzt  noch  keineswegs 
bewiesen.  Es  soll  auch  nicht  unerwähnt  bleiben,  dal'  das  Vorkommen  von 
Glukosamin  als  primäres  Spaltprodukt  bezweifelt  wird.  Es  wird  ein  kom- 
plexes Kohleh\drat  als  Vorstufe  angenommen.  Einstweilen  sind  die  einzelnen 
Angaben  nicht  exakt  genug,  um  hier  eine  Entscheidung  zu  treffen.1)  Diti 
\nifassung  der  K Kohlehydratgruppe"  als  eine  zum  EiweiUmoIekül  in  dem- 
selben Verhältnisse  wie  die  Aminosäuren  stehende  Gruppe  ist  durch  den 
Umstand,  dal'<  verschiedene  Forscher  bei  einem  und  demselben  EiweiCkörper 
ganz  verschiedene  Kohlebvdratmengen  aufgefunden  haben,    etwas  unwahr- 

l  lallen  geworden.  Ja,  man  ist  sogar  soweit  gegangen,  anzunehmen 
gewiss«  Proteine,  wie  z.  B.  das  Serumglobulin,  Zucker  binden,  ihn  auf  diese 
Weise  den  Geweben  zuführen,  um  ihn  schließlich  an  diese  abzugeben.  Eine 

in  Annahme  wäre  verständlich,  wenn  nachgewiesen  wäre,  dall  die 
„Kohlehydratgruppe'*  in  lockerer  Bindung  mit  dem  betreffenden  Eiweill  ver- 
kuppelt wäre.  Diea  ifit  nun  nicht  der  Fall.  Es  ist  viel   näher  liegend  und 
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vorläufig  den  Tatsachen  mehr  entsprechend,  anzunehmen,  dal«  der  schwan- 
kende Gehalt  der  untersuchten  Proteine  an  Kohlehydraten  darauf  hindeutet. 
He  betreffenden  EiweiHkotper  nicht  einheitlich  waren. 
Ober  die  Quantitäten  von  Glukosamin  von  verschiedenen  Präparaten  der 
kohlehydratreichsten  Proteine,  der  Mucine,  wissen  wir  QOCh  wenig;  Es  ist 
nur  soviel  bekannt,  dati  die  Mucine  und  ihre  Verwandten  bis  Qbi 
Glukosamin  enthalten  können.  Es  würde  uns  nicht  überraschen,  wenn  selbst 
bei  ganz  gleicher  Parstellungsweise  für  ein  und  dasselhe  Mucin  verschieden 
hohe  Zahlen  zur  Beobachtung  kamen,  weil  es  ganz  unmöglich  ist,  diese 
I  p  reine  sorgfaltig  zu  reinigen.  Auffallender  ist  es  schon,  dal'  das  Eier 
albumin,  das,  wie  wir  gesehen  haben,  so  leicht  in  Kristall  form  zu  bringen 
ist.  einen  sehr  verschiedenen  behalt  an  Glukosainin  aufweist.  Nim  mnfl 
berücksichtigt  werden,  dati  im  EiereiweilJ  neben  dem  Albumin  und  Glo- 
bulin ein  Mucoid,  das  Ovimucoid,  vorhanden  ist,  das  zirka  80%  Glu- 
kosamin  besitzt.  Durch  die  Untersuchungen  von  Fr.  X.  Schul:  und 
Zrigmondy*)  Ifll  in  jüngster  Zeit  nachgewiesen  worden,  wie  autfer- 
ordentlich  schwer  es  ist,  Eieralbumin  selbst  nach  sechsmaligem  Umkristalli- 
sieren von  kolloidalen  Beimengungen  zu  befreien.  Im  kristallisierten  Eier- 
albumin sind  nun  Werte  von  16  bis  unter  1%  an  Glukosamin  gefunden 
worden.-)  Wir  gehen  wohl  nicht  fehl,  wenn  wir  diese  Differenzen,  welche 
die  Fehlergrenzen,  die  der  Bestimmung  der  Kohlehydrate  unbedingt 
anhaften,  weit  überschreiten,  auf  eine  verschiedene  Reinheit  der  Unter- 
pachten Präparate  zurückführen.  Es  soll  damit  nicht  ausgeschlossen  sein, 
dafl  dem  Eieralbumin  eine  ..Kohlehydratgruppe/'  zukommt,  Diese  Frage 
ist  noch  unentschieden.  Ganz  gleich  verhalt  sich  das  Serumalbumin.  Auch 
dieses  reiiit  offenbar  das  im  Serum  nachgewiesene  Serummucoid ')  mit. 
das  ebenfalls  relativ  reich  an  Glukosamin  ist.  Das  Serumglobulin  nimmt 
Insofern  eine  Sonderstellung  ein,  als  aus  ihm  neben  Spuren  von  <Uuko- 
-.«min  auch  Traubenzucker  abgespalten  worden  ist.  Das  Serumglobulin  wird 
nun  durch  Ammonsulfatfällung  gewonnen.  Eine  Reinigung  in  dem  Sinne, 
nie  bei  den  kristallisierenden  Kiweiiikörpern.  ist  völlig  ausgeschlossen.  Nun 
enthalt  das  Serum  neben  Traubenzucker  offenbar  in  geringen  Mengen 
auch  kompliziertere  Kohlehydrate  unbekannter  Konstitution.  Es  ist  leicht 
ich.  dali  dem  gefällten  Serumglobulin  ein  solches  Kohlehydrat  bei- 
lisehl    ist.    Jedenfalls   liegt   bis   jetzt   keine  einzige  Untersuchung  vor, 
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welche  die  Zugehörigkeit  des  nachgewiesenen  .Mirk>tufffreien  Kohlehydrats 
/um   F.iweiLunolekUl  beweisen  würde. 

Wenn  wir  alles,  was  wir  über  die  „Kohlebydratgruppe"  der  Proteine 
wissen,  zusammenfassen,  so  kommen  wir  zum  Schlüsse,  dalS  den  Murinen 
und  Mucoiden  eine  solche  offenbar  zukommt,  dal'  dagegen  bis  jetzt  für 
die  übrigen  Proteine  eine  solche  wohl  wahrscheinlich  gemacht,  aber  nicht 
bewiesen  worden  ist. 

Es  ist  von  der  größten  Wichtigkeit,  dal»  in  dieser  Frage  völlige 
Klarheit  herrscht  Wir  werden  später  sehen,  datl  viele  Umstände  es  im 
höchsten  Maße  wahrscheinlich  machen,  dal«  aus  EiweilJ  Kohlehydrate  her- 
vorgehen können.  Die  Annahme,  dal'«  man  nach  den  jetzigen  Keuntnissen 
die  „Kohlehydratgruppe"  der  Proteine  als  Quelle  der  Zuckerbildung  aus 
Eiweiß  bezeichnen  darf,  entbehrt,  wie  eben  angeführt,  jeder  Stütze.  Wenn 
HOB  Fi  weil.  Zucker  entsteht,  kommen  unzweifelhaft  in  erster  Linie  die 
Aminosäuren  als  Vorstufen  in  Betracht,  Es  sei  noch  erwähnt,  dali  gerade 
das  Glukosamin  anscheinend  vom  <  Organismus  zur  Glykogenbildung  gar 
nicht  herangezogen  wird. 

Es  ist  gewiß  nicht  ohne  Bedeutung,  daü  die  Murine  und  Mucoide, 
diese  auch  bei  den  Avertehraten  so  verbreiteten  Proteine,  gerade  ftluko- 
samin  besitzen,  eine  Aminohexose,  welche  bekanntlich  das  Chitin  aufbaut. 

Das  Vorhandensein  von  Kohlehydraten  im  Eiweiß  lalSt  sich  durch 
gewisse  Farbenreaktionen  erkennen.  Gibt  man  zu  einer  Eiweißlösung  einige 
Tropfen  einer  alkoholischen  Lösung  von  «-Naphtol,  und  unterschichtet 
man  dann  das  Gemisch  mit  konzentrierter  Schwefelsäure,  so  tritt  ein  violetter 
King  an  der  Berührungsfläche  beider  Schichten  auf.  Beim  Durchschütteln 
nimmt  die  ganze  Flüssigkeit  einen  violetten  Farbenton  an.  Bei  Zusatz  von 
Alkohol,  Äther  oder  Kalilauge  schlägt  die  Farbe  in  Gelb  um.  Nimmt  man 
Statt  x-Naphtol  Thyinol,  so  wird  die  Farbe  karminrot.  Beim  Verdünnen 
wird  sie  grün.  Der  Eintritt  dieser  Reaktion  —  Moli  seh -Reaktion1)  ge- 
nannt —  beruht  auf  der  Bildung  von  Furfurol  aus  dem  vorhandenen 
Kohlehydrat  unter  der  Einwirkung  der  konzentrierten  Säure. 

Auf  die  Anwesenheit  einer  Kohlehydratgruppe  ist  auch  die  beim 
Kochen  von  Proteinen  mit  rauchender  Salzsäure  eintretende  violette  bis 
tiefblaue  Farbe  der  Hydrolysenflüssigkeit  bezogen  worden,  ohne  daß  jedoch 
'in  einwandfreier  Beweis  für  eine  solche  Annahme  vorliegt.  Diese  Reaktion 
wird  als  die  Liebmnannsche  Reaktion  bezeichnet. 

In  diesem  Zusammenhang  sei  auf  noch  zwei  EiweilSreaktiouen  hin- 
gewiesen. Wrird  zu  einer  wässerigen  Eiweilllösung  starke  Salpetersäure 
hinzugefügt,  so  tritt  oft  schon  in  der  Kälte,  meistens  jedoch  erst  beim 
Erwärmen  Gelbfärbung  auf.  Fügt  man  überschüssige  Natronlauge  zu,  so  wird 
die  Lösung  rotbraun,  mit  Ammoniak  orangefarben.  Der  Eintritt  dieser  Reak- 
tion, Xanthoproteinreaktion  genannt,  beruht  auf  der  Bildung  von  Nitro- 
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derivaten  und  ist  nach  SalkovsH1)  an  das  Vorhandensein  der  aroma- 
uen  Gruppen  gebunden. 
Alle  bis  jetzt  angeführten  Biweißreaktionen  ließen  sich  auf  bestimmte 
Gruppen  zurückführen  und  kommenden  einzelneu  Proteinen  nur  insoweit  /n. 
als  sie  diese  enthalten.  So  gehört  die  Schwarzfitrbting,  welche  eintritt, 
wenn  man  Proteine  mit  Alkalilauge  und  einem  Bleisalze  kocht,  der 
schwefelhaltigen  Gruppe  au.  Sie  beruht  auf  der  Uildting  von  Schwefelblei. 
hie  Tyrosingruppe  bedingt  die  Mi!/»n<<\\v.  das  Tryptophan  die  Glyoxvl- 
säurcreaktion.  Der  Kohlehydratgruppe  entspricht  die  Molisch-lteaktion 
und  vielleicht  auch  die  Lw&ermonnscha  Die  Xanthoprotcinreaktion  end- 
Ücft  weist  auf  die  Anwesenheit  von  aromatischen  Gruppen  hin.  Nun  kennen 
wir  eine  wichtige  Farbenreaktion,  welche  keiner  Gruppe  als  solcher  zu- 
kommt. Es  ist  dies  die  Biuretreaktion.  Wird  zu  einer  Eiweil'ilosuDg 
eine  reichliche  Menge  von  Natron-  oder  Kalilauge  zugegeben  und  nun  vor- 
richtig  tropfenweise  eine  verdünnte  Lösung  von  Kupfcrsulfat,  so  tritt  eine 
blau-  bis  rosaviolette  Färbung  auf,  die  erst  hei  ziemlich  reichlichem  Zu- 
sai/  von  Kupfersulfat  in  Blau  umschlägt.  Den  höheren  Abbauprodukten 
des  Biweiß,  den  Albiimosen  und  Peptonen,  kommt  eine  rein  rote  Fär- 
bung zu. 

l>ie  eben  angeführten  Spaltprodukte  der  Proteine  sind  zunächst  durch 
Hydrolyse  mit  Mineralsäuren  und  auch  mit  Alkalien  erhalten  worden.  Man 
kann  sich  wohl  vorstellen,  dal'i  hierbei  sekundäre  Umwandlungen  bewirkt 
werden.  Es  hat  denn  auch  nicht  an  Stimmen  gefehlt,  welche  das  Vor- 
kommen dieser  grollen  Zahl  von  Aminosäuren  in  Abrede  stellten  und  im 
Protein  gewisse  Kerne  annahmen,  aus  denen  bei  der  Hydrolyse  mit  den 
genannten  Agentien  die  verschiedenartigen  Aminosäuren  hervorgehen 
'Uten.*)  So  wäre  es  denkbar,  dain  »mithin,  Prolin  und  Aminovaleriansäure 
aus  derselben  Atomgruppierung  herstammen,  ebenso  einerseits  Lysin  und 
l.eucin  und  andrerseits  Ty  rosin  und  Phenylalanin.  Eine  solche  Annahme  wird 
BCbon  durch  den  Umstand  unwahrscheinlich  gemacht,  daß  Säuren  und  Al- 
kalien, BOweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  die  einzelnen  Aminosäuren  immer 
in  demselben  Mengenverhältnisse  liefern.  Kür  ein  Vorhandensein  der  ein- 
zelnen Aminosäuren  im  Proternmolektll  spricht  auch  ihr  Auftreten  in  kei- 
menden Pflanzen  und  auch  unter  besonderen  Bedingungen  im  tierischen 
Organismus.  Den  wichtigsten  Reweis  für  ihr  primäres  Vorkommen  liefert  je- 
doch ihr  Auftreten  bei  der  Verdauung.  Die  Kiweil'kiirper  zerfallen  unter 
der  Einwirkung  der  proteolytischen  Fermente  und  speziell  des  Trypsins  in 
Aminosäuren.  Der  Abbau  durch  Fermente  ist  der  denkbar  mildeste  Ein- 
griff. Er  geht  bei  37°  vor  sich.  Es  sind  aus  Verdauungsgemischen  alle 
bis  jetzt  bekannten  Aminosäuren  gewonnen  worden.  Eine  Ausnahme  machen 
nur  das  Phenylalanin  und  die  Diaminotrioxydodekansäure.  Auf  letztere  ißt 

'::■„■  --Li.  Kleine  Mitteilungen.  Zeitachr.  (.  paytiol.  Chemie.  12   Sil.  1883 
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nie  gefahndet  worden,  und  erstcre  findet  sieh  offenbar  in  einer  dem  pro- 
teolwischen  Ferment  nicht  zugänglichen  Bindung. 

Im  tierischen  Organismus  unterliegt  da«  in  den  Darinkaual  einge- 
führte Eiweid  hauptsächlich  der  Einwirkung  zweier  proteolytischer  Fer- 
ment«, nämlich  des  Pepsins  und  desTrypsins.  Wir  werden  spater  ans- 
lu  lirlicher  auf  das  Verhalten  .der  EiweiUkürper  bei  der  natürlichen  Ver- 
dauung eingehen.  Hier  interessiert  uns  zunächst  nur,  welche  Resultate  hei 
der  künstlichen  Verdauung,  d.  h.  bei  der  Verdauung  von  Eiweillkörpern 
außerhalb  des  Magendurmkanals  gewonnen  worden  sind.  Wir  müssen  zum 
vornherein  bemerket),  dal',  in  den  Einzelheiten  der  Ergebnisse  dieser  For- 
schungen mancherlei  Widersprüche  sich  finden.  Sie  sind  zum  grollten  Teil 
auf  die  Art  der  verwendeten  Fermente  zurückzuführen.  Bis  vor  kurzem 
war  der  physiologische  Chemiker  auf  Organextrakte,  sei  es  vom  Magen, 
sei  es  aus  der  Pankreasdrüse  angewiesen,  ja  zum  Teil  sind  sogar  die  ge- 
nannten Organe    direkt    verwendet  worden.    Nun   wissen  wir,   datf  in  den 

eben  eine  grolle  Zahl  von  Fermenten  vorhanden  sind,  welche  nach 
unseren  Vorstellungen  des  Zellstoffwechsels  weit  energischer  und  vor  allem 
auch  nach  ganz  anderer  Richtung  hin  wirken,  als  die  Verdauungsfer- 
mente. Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  dal-  viele  Beobachtungen  auf  die 
Mitwirkung  derartiger  Gewebsfermente  zurückzuführen  sind.  Jetzt  sind 
wir  durch  die  ausgezeichneten  Methoden,  die  Patffiov1-)  und  seine  Schüler 
ausgearbeitet  haben,  in  die  Lage  gekommen,  die  \ 'cnlauung.ssüfte  in  rein- 
ster Form  /u  verwenden.  Es  gelingt  einesteils,  durch  Herstellung  eiies 
kleinen  Magens,  d.  h.  durch  die  Bildung  eines  eigenen,  für  sich  abgeschlos- 
senen Magens  aus  einem  Teil  der  gesamten  Magenwand,  reinen  Magensaft 
ohne  jede  Beimengung  von  Nahrungsresten  zu  erhalten.  Anderenteils 
hält  man  durch  Aulegung  einer  Pankreasfistel  d.  h.  durch  die  Finheilung 
des  die  Einmündungsstelle  des  Pankreasganges  tragenden  Duodenalscbleim- 
hautstiiekes  m  die  Baurhwand,  reinen,  wasserklaren  Pankreassaft  Wie  wir 
später  sehen  werden,  ist  dieser  Saft,  wenn  das  die  Papille  tragende  St. 
harmschleimhaut  weggeschnitten  wird,  nicht  wirksam.  Er  mu!'>  zuerst 
aktiviert  werden ,  am  besten  durch  Zusatz  von  Darmsaft.  Nur  ^nit  diesen 
reinen  Fermentlösungen  darf  gearbeitet  werden,    wenn  man    einwandt 

iltate  erhalten  will. 
Bei  der  Verdauung  der  Kiweillkörper,  es  sei  hier  als  Beispiel  Edestin 
gewfthlt,  entstellen  nicht  sofort  Aminosäuren.  Man  sieht  zunächst  als  auf- 
fallendste Erscheinung,  dall  der  EiweiUkörper  in  ganz  kurzer  Zeit  in  Lö- 
sung geht.  )  Zu  gleicher  Zeit  bemerkt  man  auch,  dal.»  das  Verdauungs- 
gemisch    dialysierbare  Stoffe  enthält,    die    noch    keine  Aminosäuren  sind. 

')  J  P,  l'nuinr     Die   i  che  I  hßiuie   des  Vi  ;  mal       I 

i    (Aaha  a-  Spiro)!  Jg  I  S.  846  1902, 
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Auch  kann  man  das  Verdaiiungsgemisch  kochen,  ohne  daß  Koagulation 
eintritt.  Man  stellt  sieh  vor,  daß  das  Eiweißmoiekül  durch  hydrolyti.«  -In- 
Spaltung  in  Produkte  mit  niedrigerem  Molekulargewicht  übergegangen 
ist.  und  bezeichnet  als  die  ersten  höheren  Spaltprodukte  die  Albu- 
mosen,  aus  denen  dann  die  Peptone  hervorgehen  Scharfe  Grenzen  zwi- 
60  diesen  beiden  lassen  sich  nicht  ziehen.  Der  Begriff  der  Albumosen 
und  Peptone  ist  kein  chemischer  im  engeren  Sinne.  Er  ist  seiner  ganzen 
Geschichte  nach  ein  „biologischer"  und  umfallt  auch  kein  chemisches  In- 
dividuum, sondern  eine  Gruppe  von  Verbindungen,  die  sich  vorübergehend 
in  einem  ähnlichen  Zustand  befinden.  Vorläufig  können  wir  mit  diesen 
Namen  wenig  anfangen.  Man  ist  nicht  hei  der  Unterscheidung  von  Albu- 
mosen und  Peptonen  stehen  geblieben,  sondern  man  hat  darüber  hinan  - 
je  nach  den  Loslichkeitsverhältnissen,  nach  der  Fällungsgrenze  usw.  ein- 
zelne Untergruppen  ausgeschieden  und  mit  neuen  Namen  belegt.  Man  hat 
auch  gefunden,  daß  die  Albumosen  und  Peptone  bei  verschiedenen  Eiv. 
«trten  verschiedene  sind  und  hat  sie  mit  dem  Namen  des  betreffenden 
Kiweil.körpers  gekennzeichnet.  Man  spricht  von  Globulosen,  Vitellosen  etc. 
Es  ist  nicht  daran  zu  zweifeln,  dal»  wenigstens  ein  großer  Teil  dieses  ver- 
xhiedenen  Verhaltens  auf  den  Aul  hau  an  verschiedenen  Aminosäuren 
uucl  deren  Anordnung  zurückzuführen  ist.  und  dal'  in  absehbarer  . 
diese  rein  biologischen  begriffe  durch  chemische  ersetzt  sein  werden.  Vor- 
läufig ist  die  Forschung  unseren  tatsächlichen  Kenntnissen  weit  voraus- 
geeilt und  hat  zu  manchen  Resultaten  geführt,  welche  vorläufig  einer 
sicheren  (irundlage  entbehren,  auf  die  man  jedoch  später  gewiß  eingehend 
zurückkommen  wird.  Wir  sehen  aus  diesen  Gründen  von  all  den  zahl- 
H  idini  speziellen  Albumosen  und  Peptonen  ab  und  begnügen  uns  mit 
den  einfachen  Begriffen.  Die  Albumosen  sind  im  allgemeinen  dadurch  rha- 
rakterisirt,  daß  sie  hei  der  Sättigung  ihrer  laisuim  mit  Ammonsulfat 
fallen,  während  die  Peptone  in  Lösung  bleiben.  Wir  können  nach  dem 
Verhalten  eines  Verdauungsgemisches  gegen  Ammonsulfat  entscheiden,  wie 
weit  die  Verdauung  schon  fortgeschritten  i-.i 

ifl  zu  diesem  Punkte  scheinen  die  durch  die  Pepsinsal/.-aiire  des 
Magensaftes  und  durch  das  Trypsin  des  Pankreassaftes  bewirkten  Verl  D 
nmgeo  des  Biwelßmolekülfi  ganz  ahnlich  zu  verlaufen.  Bei  beiden  ent- 
stehen Albumosen  und  Peptone.  Selbst  vers  tarn  11 1- -h  kann  die  Wirkung  dtt 
Pepsins  trotz  dieser  rein  äußerlichen  Übereinstimmung  eine  ^anz  andere 
sein  als  die  des  Trypsins.  Es  kann  an  ganz  anderen  Stellen  das  Eiweii- 
mulekül  angreifen.  Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  daß  auch  bei  der  Magen- 
••idauung  Produkte  in  größerer  Menue  entstehen,  die  zweifelsohne 
niedrigere  .Spaltprodukte  als  die  Peptone  darstellen  und  zum  Teil  auch 
keine  Piuretreaktion  mehr  geben.  Einfache  Aminosäuren  konnten  jedoch 
mit  Ausnahme  von  Spuren  von  Ty  rosin  nicht  aufgefunden  werden.1) 
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Die  Verdauung  mit  Trvpsio  geht  viel  weiter.  Sehr  bald  sieht  man 
an  den  Wänden  des  Gefälles,  in  dem  das  Verdauuugsgeinisch  sieh  be- 
findet, kristallinische  Abscheidungen  auftreten.  Es  ist  dies  Tyrosin,  das 
wegen  seiner  Sehwerlöslichkeit  ausfällt.  Es  wird  sehr  rasch  aus  dem  Ei- 
weiß abgespalten.  Es  lalit  sich  nach  48  Stunden  und  auch  nach  kürzerer 
Zeit  fasl  das  gauze  im  Eiweili  enthaltene  Tyrosin  als  solclu-s  isolieren.1)  Bei 
der  Verdauung  des  Edestins  aus  Kaum  wollsamen  ist  z.  B.  folgende  Be- 
obachtung gemacht   worden.'-) 

Tyrosin    abgeschieden  in  Proueiiteii  dea  Em  Kilr-tm  00t1 
haltenen  Tj  roriiti  nacfa 

Dauer  der  Verdauung:     1  Tag         2  Tagen         3  Tagen         8  Tagen 


7K'4 


97  6 


97(3 


100 


EbfiOfiO  schnell  wie  das  Tyn»iii  werden  offeubar  auch  Tryptophan. 
dessen  Auftreten  sehr  leicht  durch  die  Violettfärbung  nach  Zusatz  von 
Bromwasser  und  Essigsaure  zu  der  VerdauungsflUssigkeit  festgestellt  wer- 
den kann  und  Cystin  abgeschieden.  Die  übrigen  Aminosäuren  folgen  erst 
ganz  allmählich.  Es  ist  dieses  Verhalten  besonders  für  die  Glutamin- 
säure genauer  festgestellt  worden.  Es  ergeben  sich  für  diese  Aminosäure 
folgende  Werte  in  Prozenten  der  gesamten  im  Edestin  enthaltenen  Glut- 
aminsäure 


Dauer  der  Verdauung: 


2  Tage     :'.  Tage     s  Tage      lti  Tage 


74 


10-9 


311 


80-2 


Ganz  ähnlich  verhielten  sich  auch  Alanin,  Leucin,  Aminovalerian- 
säure  und  die  Aspnraginsäuro,  während  das  %- Prolin  und  Phenylalanin  in 
keinem  Falle  in  der  VerdauungsflUssigkeit  nachzuweisen  waren. 

Eine  Erklärung  filr  dieses  eigentümliche  Verhalten  gaben  die  folgen- 
den Beobachtungen.3)  Werden  Kasein,  Edestin,  Serumglobulin,  Eieralhumin, 
Hämoglobin,  Fibrin  mit  Pankreatin4)  oder  auch  mit  Pankreassaft  verdaut, 
so  lassen  sich  im  Verdauungsgemisch  alle  Monoamino-  und  Diaminosäuren 
nachweisen,  mit  Ausnahme  von  Prolin  und  Phenylalanin.  Auch  wenn  der 
Verdauung  mit  Trypsin  eine  solche  mit  Pepsinsalzsäure  vorausgeschickt 
wird'),    treten    diese    Aminosäuren    entweder    gar    nicht  oder    doch    nur 


'l    |  rhaltlrn    und    iS/la    I  Dir     Miiiici;iiiiiiin-.,iiit«'n    008  „EdeStiOS* 
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(  kernte   44   884.  1905. 
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in  geringer  Menge  auf.  Nun  läßt  sich  aus  dem  Ycrdauungsgemi>ch 
mit  Phosphorwolfrainsäure  aus  großer  Verdünnung  ein  Produkt  fallen,  das 
MD  ganzen  Verhalten  nach  aus  einem  Gemisch  komplizierterer  Ver- 
bindungen besteht.  Es  gibt  bald  Biuretreaktion,  bald  keine,  je  nach  der 
Dauer  der  Verdauung.  Es  lassen  sich  aus  ihm  keine  freien  Aminosäuren 
isolieren,  wohl  aber  findet  man  solche,  wenn  man  es  mit  rauchender  Salz- 
säure oder  B5°/#tger  Schwefelsäure  aufspaltet.  Neben  geringen  Mengen 
von  Alanin,  Leucin,  Asparaginsäure ,  Glutaminsäure  findet  man  grol>e 
Mengen  von  z-Prolin  und  Phenylalanin  und  bei  den  Glykokoll  enthalten- 
den Proteinen  auch  diese  Aminosäure  in  Mengen,  die  ungefähr  den  aus 
dem  betreffenden  Kiwi!»  selbst  erhaltenen  entsprechen.  Offenbar  enthält 
das  Protein  Gruppen  von  Aminosäuren,  welche  der  Einwirkung  des  Fer- 
mentes widerstehen.  Von  ganz  besonderem  Interesse  ist  auch  die  ver- 
schieden rasche  Abspaltung  der  einzelnen  Aminosäuren. 

Aus  diesen  l'ntersuchimgen  ergibt  sich,  dal»  der  fertnentative  Abbau 
ein  stufenweiser  ist.  ESfl  tritt  nicht  ein  plötzlicher  Zerfall  des  Proteins  ein. 
Das  folgende  Schema  gibt  einen  Cberblick  über  die  Hydrolyse  durch  das 
Pankreasferment.  das  Trypsin: 

Ei  weil! 

F Gemisch  von  aus  mehreren  Amino-  Tyrosin,  Tryptophan,  Cyslin,  Alanin, 
:-;ui»ri  bestehenden  komplizierteren  Aiuinovaleriansäure,  Leucin,  As- 
Verbindungen  paraginsäure,  Glutaminsäure,  Histi- 
„Polypeptid"  "*>  L>sin'  Arginin- 
Das  aus  mehreren  noch  in  Zusammenhang  sich  befindenden  Amino- 
säuren bestehende  Produkt,  das  vorläufig  als  ..Polypeptid1*  bezeichnet  sei, 
ist  je  nach  der  Eiweiüart  verschieden.  Beim  Edestin  war  seine  Menge 
kleiner  als  beim  Kasein  und  bei  diesem  geringer  als  beim  Serum- 
globulin. 

Ans  der  erwähnten  Arbeit  von  Abderhalden  und  Beinbold1)  geht 
klar  und  deutlich  hervor,  dal',  auch  die  Peptone,  die  noch  die  typisrhe  rote 
Biuretreaktion  geben,  nicht  ohne  weiteres  in  Aminosäuren  zerfallen.  Es 
müssen  unbedingt  zwischen  den  Peptonen  und  den  Aminosäuren  Zwischen- 
glieder vorhanden  sein.  Auch  hier  kommt  der  stufenweise  Abbau  klar  zum 
Ausdruck.  Es  ist  nicht  zu  bezweifeln,  dali  als  Zwischenprodukte  die  bald 
zu  besprechenden  einfacheren  Peptide  auftreten.  Wir  werden  auf  diese 
Verhältnisse  noch  zurückkommen. 

Als  wichtigste  Ergebnisse  dieser  Untersuchungen  möchten  wir  her- 
vorheben, dali  durch  sie  bewiesen  wird,  dali  die  durch  Sauren  und  Alkalien 
aus   dem    Eiweil»  abspaltbaren  Aminosäuren   als  solche    im  Eiweiß  vorge- 


Albumosen 
Peptone 


\ 
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bildet  sind  und  nicht  durch  sekundäre  Prozesse  entstehen.  Femer,  dali 
trotz  frühzeitigen  Auftretens  von  kristallinischen  Spaltprodukten  der  fer- 
mentative  Abbau  noch  gar  nicht  weit  vorgeschritten  zu  sein  braucht.  Es 
ist  schon  alles  Ty rosin  in  der  Verdauungsflüssigkeit  nachweisbar,  wenn 
1'..  von  der  Glutaminsäure  nur  etwa  7" ,  der  im  Eiweili  enthaltenen  ge- 
samten Menge  in  Freiheit  gesetzt  worden  ist 

AuLler  dem  Pepsin  und  dem  Trypsin  kommt  als  eiweiispriltendes 
I  iTinent  des  I'ainikaiials  noch  das  von  0.  Cotmhrim1)  aufgefundene  Erep- 
sin  in  Betracht.  Es  wirkt  nicht  auf  die  Proteine  selbst  ein,  sondern  nur 
auf  die  Abbauprodukte,  auf  dio  Albumosen  und  Peptone.  Eine  Ausnahme 
machen  nur  das  Käsern,  die  Protamine  und  die  Histone.  Auch  sie  werden 
vom  Kiopsin  angegriffen.  Die  Abbauprodukte  sind  dieselben  wie  beim 
Trypsin.  Es  ist  vorläufig  schwer,  sich  ein  Urteil  über  die  Existenzberechti- 
gung dieses  Fermentes  zu  bilden.  Es  soll  nach  den  Untersuchungen  von 
nott1)  im  ganzen  Tierreich  weit  verbreitet  und  in  allen  Geweben  an- 
zutreffen sein.  Es  ist  überhaupt  schwer  zu  beurteilen,  ob  die  proteolyti- 
schen Fermente  einheitlich,  oder  aber,  ob  sie  als  Gemische  verschie- 
den wirkender  Fermente  aufzufassen  sind.  Es  wäre  ja  an  und  für  sich 
bei  dor  grollen  Spczifizitat '),  die  der  Fermentwirkung  zukommt,  nicht  un- 
denkbar, dail  für  jeden  Eiweißkörper,  resp.  für  bestimmte  Gruppen  von 
Eiweil'körpeni  besondere  Fermente  vorhanden  waren.  Andrerseits  konnte 
man  auch  vermuten,  dall  beim  Abbau  von  Stufe  zu  Stufe  immer  wieder 
ein  neues  Ferment  in  Aktion  tritt,  in  derselben  Weise,  wie  bei  den  Kohle- 
hydraten der  Abbau  durch  Diastase  nur  bis  zur  Maltose  geht  und  die 
Spaltung  dieser  der  Maltase  überlassen  bleibt,'» 

Selbstverständlich  werden  auch  in  den  Geweben  und  Zellen  proteo- 
lytische Fennente  tätig  sein,  und  viele  Beobachtungen  sprechen  dafür,  dal» 
der  Abbau  auch  in  diesen  ganz  ähnlich  erfolgt,  wie  es  eben  für  das  Trypsin 
beschrieben  worden  ist.  Nicht  nur  die  tierische  Zelle  verfügt  über  der- 
artige Fennente,  sondern  auch  die  Pflanzenzelle.  Besonders  bekannt 
ist  difl  Im  Milchsaft  der  Melone,  der  Carica  papaya,  aufgefundene 
Papayotin.  Es  wirkt  sehr  stark  eiweillosend.  Seine  Wirkung  scheint  der 
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des  Trypsins  ähnlich  ED  sein.1}  Ganz  analog  wirkende  Fermente  sind  aurh 
aus  anderen  Pflanzen,  so  aus  dem  Saft  des  Feigenbaumes,  I- ieus  Carica 
und  macrorarpfi.  isoliert  worden.  Andere  Hlnn/en.  wie  die  Annita.«,  sollen 
ein  mehr  dem  Pepsin  entsprechendes  Ferment  besitzen. 

Von  größtem  Interesse  ist  es.  dal*  es  Pflanzen  gibt,  welche  auch  nach 
auUen  Produkte  sezernieren,  die  den  Verdauungssäften  der  tierischen  »>i 

lisineii  entsprechen.  Es  ist  dies  die  grolle  Gruppe  der  fleischfressenden 
Pflanzen.  Es  sei  hier  nur  an  die  auch  bei  uns  in  unseren  Torfsümpfcn 
wachsende  Drosera  und  Pinguicula,  an  die  unsere  Bäche  tind  Tümpel  be- 
völkernden l't  rikulariaarten  erinnert,  In  vergrößertem  Mal-stahe  arbeiten 
die  Xepentesarten,  die  bionaea  muscipula  etc.  Es  ist  noch  fraglich,  ob 
die  Wirkung  der  produzierten  Fermente  mehr  derjenigen  des  Pepsins  oder 
derjenigen  des  Trypsins  entspricht.  Es  ist  auch  die  Vermutung  ausge- 
sprochen worden,  dali  wenigstens  für  Nepcntes  die  verdauende  Wirkung 
auf  Bakterien  zurückzuführen  sei. 

Auch  bei  den  Krvptogamen  sind  proteolytische  Fermente  weit  ver- 
breitet und  in  vielen  Einzelfällen  nachgewiesen  worden. 

Bevor  wir  zu  der  Frage  übergehen,  in  welcher  Weise  die  eben  an- 
geführten Bausteine  des  Eiweilimoleküls  miteinander  verknüpft  sind, 
müssen  wir  noch  einiger  Produkte  gedenken,  welche  bei  der  Spaltung  der 
Proteine  aufgefunden  worden  sind .  welche  jedoch  zum  Teil  höchstwahr- 
61  lieinlich  im  Eiweifraolekül  nicht  vorgebildet  vorhanden  sind. 

Hierher  gehört  das  Leucinimid.  Es  ist  das  Anhydrid  des  Lern 

ein  :'/''•  biisubutyl — 2*5  Diacipipera/j»  : 

C«H,.CH.NH.C0 

I  I 

Cü.NH.CH.CJI,. 

1  .>  wurde  bei  der  Hydrolyse  durch  Säuren   bereits  von  EHffuman^ 

beobachtet.    Ferner   ist   es   von  Colin3)  beschrieben   worden.    In    neuerer 

Zeit   ist   es  nun  auch  bei  der  peptischen  und  tryptischen  Verdauung  von 

ttitttt  und  K'/utihrcskt/1)  in  allerdings  sehr  geringen  Mengen  beobachtet 

worden.6)  Es  ist  noch  nicht  erwiesen,  ob  «las  Leucinimid  im  EiweiÜmolekül 

'i  o.  KmmerUng:  Ober  die  i  Ltung  des  Papajotina,  Ji«*rit-l»t<'  «I.  DdotBcben 

i  hen    Geteflscb  88   BOfi    1902. 

')  Rathaus'  n    Die  Kiweißkörper  du  rjetretdearlen  eti    Bonn  1978 

')  ttudoif  Cokn     i  bei    eine  quantitative   (SfrreififfiMÜtung   durch  Balaton    Auf- 

fut«iiuiL'  imih'x   r\rnliit«l< rivate-.    /i-itsrlir    i.    |>li\>i-«l     ChenÜ*     22     168.    lN'.Mi/'.l7.  I  Irr 

Bildung  von  i:><i   m»  BiwoU    Ebenda   S9   388    1600. 

4|    .V    Sald.skii)     und      lüilhartrt'i     K»ir<ilr,rl.f,,/  ;      Vhvr      dje     W.ikuiiir      dM     tv.m-n 

lliiiidcmagcus&ftfs  ttri  du  iu globin  reep.  Globin    ZeitMBT.  i    ptqvkn.  Chamia  88. 

Ml.    I 

l)  Wir  haben  wlbsl  vergeblieh  aui  den  pepttschea  aad  bryptifehfln  Vecdanaai 
Leucinimid  m  isolieren  renuichl     K-   gelingt  allerdingi    mit  Eegigtibar  Mi 
( •  rilauiiagKgoinii>rh  etwas  in  Ltaung  ku  bringen     Beim    leicht'    Lfolichkeil  in  v«t- 
dOnnter  SalxeAurc  beweist,  dafl  Leucinimid  nicht  vorlag.  Dagcirrn  L'ebnjr  rs.  ;«u 

ltwcfel»uiire  hyrirolyiierl   worden  war,  LeoeiäfaBM   Rj  ge- 


vorgebildet  ist.  Es  ist  wohl  möglich,  dal.  68  si'kuudiir  vielleicht  aus  «•inem 
Leunileurin  entsteht. 

Ein  sicher  sekundär  entstandenes  Produkt  ist  die  von  \fSrner1)  nach- 
gewiesene Brenztraubensäure,  CHa  .CO.  CO  Uli.  Sic  bildet  sich  höchst- 
wahrscheinlich aus  Alanin,  Serin  oder  Cystin.  Fraglich  ist  die  Abstammung 
der  schon  von  Sutir-)  beobachteten  z-Thioiirilrh.^i  mc.  Sit-  UUH  sich 
nicht  ohne  weiteres  vom  Cystin  ableiten,  da  dieses  die  Thiogruppe  in 
-St.'lliui  '  Int  Hin  sicher  sekundäres  Spalt produkt.  ist  das  Ornithin,  das 
sich,  wie  wir  schon  gesehen  haben,  vom  Arminia  herleitet. 

Die  Eiweihsubstanzen  unterliegen  sehr  leicht  der  Fäulnis. s)  Auch  im 
Darm  weiden  sie  von  Bakterien  zersetzt.  Es  ist  wichtig,  die  hierbei  auf- 
tn'tiiulen  Verbindungen  zu  kennen.  Sie  lassen  sich  alle  auf  die  bereits 
angeführten  Aminosäuren  zurückführen.  Die  Bakterien  bauen  das  Kiweil'i 
zunächst  in  ganz  gleicher  Weise  ab,  wie  die  proteolytischen  Fermente  und 
vor  allem  das  Trypsin.  Es  entstehen  Albumosen,  Peptone  und  schließlich 
Aminosäuren.  Der  Abbau  bleibt  bei  diesen  jedoch  nicht  stehen.  Die  Bak- 
terien zerlegen  diese  nach  zwei  Richtungen.  Einerseits  spalten  sie  die  Amino- 
gruppe  ab.  Es  verbleiben  einfache  Säuren:  aus  f  Mykokoll  entsteht  Essigsäure, 
aus  Alanin  Propionsäure,  aus  Aminovaleriunsäure  Yaleriansilure  etc.  Die 
in  F:3ulnisj.'emischen  aufgefundene  oVAminovaleriansäure  kann  aus  Ornithin 
sich  bilden  oder  aber  durch  Aufspaltung  des  Pyrrolringes  der  x-Pvrrolidin- 
karboriMiure  entstellen.  Ferner  siud  aufgefunden:  Remsteinsäure,  Phenyl- 
propionsäure,  p-Oxyphenylpropionsäure  und  Skatolessigsäure.  Andrerseits 
wird  durch  Bakterienwiikung  Kohlensäure  aus  den  Aminosäuren  abge- 
spalten. Es  ist  dies,  wie  bereits  erwähnt  wurde,  heim  Lysin,  das  Penta- 
niethylendiamin  =  Kadaverin  liefert,  und  beim  Arginin  resp.  Ornithin,  uns 
dem  das  Tetramethylendiamin  —  Putrescin  hervorgeht,  beobachtet  worden. 


')  K    l    II  M'hn'i      liirii/ti  iiiliriismtc  iintrr  iN.'ii  SjiiihiniL'spnHliiktC'a  «ier Proton- 

Zetoefar.  I  nhjsieL  I  bemie.  42    tffl    1904 

Ji  >•/.•.,     i  i •.•  i  iiii-  i>i 1 1 ti 1 1 1 1 v  des  Schwefels  im  üäweifi  Zeitschi  f. phreiol  Chemie 

20   684  i.'iTTi.  1695.    -     Vgl.  euch  B. Frbdmoan:  Beitrag«   rar  Kenntnis  der  phju*oh> 

tfiHchcii  Bsmehnngen  dei  schwefelhaltigen  Eiweifabkdmmlinge   J  Mitteilung:  a-Thinjnilrli- 

rin  Spaltungsprodukt  der  Ker&tuiBiibstansei]    Bo/mtiattrt  Beiträge   .'t    L84    1802 

K    i  //  si<ii->tt>.  Ut  OL-Tiuiuiiiiritsäiin' <>in  unmittelbares  Spaltungsprodukt  der  lYoi 

Zaitsehr.  t.  phjaiol   Chemie,  42   866,  1904. 

')  Ks   sei   hier    auf  •  I L  ■  •    arbeiten    WM    B    II    ff.  SaÜNMMfei ,   '     V,HfA'i,    K  Hau  mann 

null  r  BHagvt  hingewiesen  B  b  H  SdlbotcM  Zeitschi  f  physiol  ChemSa  n  mt 
1884;  ebenda.  9.  8.  1664;  ebenda.  «•.  4M.  1886.  -  E.  AaltoamH  Ebenda  27  908 
1699  M.Iftmdei:  Berichte d.  Deutschen  Chem    Qesellsch,  7   1696.  1H74;   ebenda.  8 

886.  ist:.;  ebenda  in  L082  1877;  Journal  f  prahl  Chemie.  20  47.  1888;  ZeHscfar.l 
physiol.  Chemie.  4 ,871.  18B0;  ZentmZbLl  «l  med  Wteeneeh,  Nr  17   1878  nad  Mnreatf 

■     mmk    Bd.]    S.99.  IIB.  144.  244.  246 ff.  674    687.  664  und  118  eu 
fi.Uaumann:  Bericht«  des  Deutschen  l  hcm.  Getelltich  12.  1450.  1879;  Zeitschr,  f  eh] 
l  berufe  I   804.  1880;  8   188.  1888;  7  888  688   1888;  20  688   1896,        1   Banmann 
a    /.  ih „•,<>■■  Ebenda   :».  148   584.  1879         L. Britger:  Journal    f  prakt  Chemie  17 
lü4.  1*77;  Berieht» «I.  Deutschen  Cham,  Oesettseh.  10.  1027.1877;  12.  1966.  1*79:  Zeit- 

sehlin  I  phyaol.  Chemk  2  841.  1878;  8.  184.  187i):  4.  414.  18811:  6.  866.  1881.  — 
Vgl.  aurli  LBritftr:  Die  rtmuum«'.  Berlin  188(1 
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Ans  Phenylalanin  entsteht  unter  Kohlensäureabspaltung  Phenyl&thylamin: 
€,  H8 .  CHj .  CHj  NH,  und  aus  Tyrosin  Oxyphenyläthylamin.  In  der  Regel 
bleibt  der  Abbau  auch  bei  diesen  Produkten  nicht  stehen.  Sie  werden 
weiter  oxydiert.  Man  kann  sich  diese  weitere  Einwirkung  für  das  Tyrosin 
=  p-Oxyphenylaminopropionsäure  wie  folgt  vorstellen: 
p-Oxyphenylaminopropionsäure  ....     C6H4.OH.CH2.CHNH..COOH 

p-Oxyphenylpropionsäuro C„  H4 .  OH .  CH, .  CHa .  CO  OH 

p-Oxyphenylessigsäure C9H4.OH.CH2.COOH 

p-Oxymandelsäure C0H4.OH.CH(OH).COOH 

p-Kresol C6H4.OH.CH8 

Phenol CH5.OH. 

Ganz  gleich  durchläuft  das  Phenylalanin,  die  Phenylaminopropion- 
säure  die  folgenden  Stufen:  Phenylpropionsäure  und  Phenylessigsäure.  Das 
Tryptophan,  die  Skatolaminoessigsäure  liefert  Skatolessigsäure ,  Skatol- 
karbonsäure,  Skatol  und  Indol.  Wir  werden  dem  Phenol,  Indol  und  Skaten 
auch  im  tierischen  Organismus  begegnen.  Sie  entstehen  bei  der  Darm- 
fäulnis und  erscheinen  an  Schwefelsäure  gebunden  im  Harn.  Aus  dem 
Cystin  entwickelt  sich  Schwefelwasserstoff. 


Vorlesung  IX. 


Eiweißstoffe. 

in. 

Zusammensetzung  der  einzelnen  Proteine.  Konstitution. 

Am  Aufbau  der  Proteine  beteiligen  sich,  soweit  sich  unsere  Kennt- 
nisse erstrecken,  ausschließlich  Aminosäuren.  Eine  Ausnahme  macht  nur 
die  Aminohexose,  das  Glukosamin,  das  sich  in  mam-hen  Kiwcil'.arten  vor- 
findet. Die  Zahl  der  bis  jetzt  bekannten  Aminosäuren  ist  eine  recht  grol'e. 
Sie  umfaßt  folgende  Reihe:  Glykokoll.  Alanin,  Aminovaleriansäure. 
Leucin,  Isoleuein.  /-Pyrrolidinkarbonsäure  (Prolin),  oxvpyrro- 
lidinkarbonsäure(Oxyprolin),8erin,  Phenylalanin,  Glutaminsäure, 
Asparaginsäure,  Tyrosin.  l'ystin,  Tryptophan,  Lysin,  Histidin,  Ar- 
ginin  und  die  Diaminotrioxydodekansäure.  Es  ist  nun  von  dem  gfOfita 
Interesse  zu  erfahren,  ob  die  bis  jetzt  bekannten  Proteine  sämtlich  die- 
selben Bausteine  besitzen,  oder  aber,  ob  gewisse  Gruppen  durch  den 
Gehalt  an  bestimmten  Aminosäuren  ausgezeichnet  sind.  Auch  interessiert 
uns  die  Frage,  in  welchen  Mengenverhältnissen  die  einzelnen  Aminosäuren 
in  den  einzelnen  Proteinen  vorhanden  sind.  Es  wäre  ja  denkbar,  dal'i  die 
Unterschiede  zwischen  den  verschiedenartigen  Proteinen  durch  ein  wech- 
selndes Verhältnis  der  Quantitäten  an  einzelnen  Aminosäuren  bedingt 
fand.  Andrerseits  ist  eine  möglichst  quantitative  Bestimmung  der  Bausteine 
des  Eiweil5  von  größter  Bedeutung  für  die  weitere  Forschung  auf  diesem 
Gebiete.  Wir  möchten  gerne  wissen,  einen  wie  großen  Teil  des  gesamten 
EiweüVtmoleküls  wir  bereits  kennen.  Nun  besitzen  wir  zur  quantitativen 
Bestimmung  der  Aminosäuren  keine  Methoden.  Wir  können  wohl  ein/- 
.Spaltprodukte,  wie  das  Tyrosin  und  die  Glutaminsäure  recht  genau  be- 
stimmen, bei  den  meisten  der  Übrigen  Aminosäuren  sind  wir  auf  An- 
näherungswerte angewiesen.  Bis  vor  wenigen  Jahren  waren  unsere  Kennt- 
nisse  über   den  Aufbau   der  Proteine   sehr  dürftig.    Wohl  waren  einzelne 
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Aminosäuren  nachgewiesen  und  speziell  durch  die  Untersuchungen  von 
A  Kossei  die  Beteiligung  des  Lysins,  Arginins  und  ilistidins  am  Aufbau 
verschiedener  Eiweü>körper  nach  der  quantitativen  Seite  verfolgt  worden, 
im  übrigen  hatte  man  sich  jedoch  begnügt,  einzelne  Eiweillkörper  in 
möglichst  reiner  Form  darzustellen  und  sie  untereinander  auf  Grand 
ihrer  elementaren  Zusammensetzung  zu  vergleichen.  Einen  Wendepunkt 
in  der  ganzen  Eiweilichemie  bedeutet  daher  die  Einführung  einer  neuen 
Methode  zur  Isolierung  der  Aminosäuren  durch  Emü  Fischer.1)  Sie  beruht 
kurz  gesagt  auf  der  Bildung  der  Ester  der  Monoaminosäuren  und 
deren  fraktionierter  Destillation.  Durch  Verseifung  der  Aminosftureester 
ffiBrdttl  dann  die  Aminosäuren  zurückgewonnen.  Da  deren  Est  ei 
einen  zum  Teil  weit  auseinanderliegenden  Siedepunkt  haben ,  gelingt  efi 
durch  deren  Destillation  schon  eine  recht  weitgehende  Trennung  der  ein- 
zelnen Aminosäuren  herbeizuführen.  Mit  Hilfe  dieser  Methode  sind  nun  eine 
groüe  Zahl  von  Proteinstoffen  genau  untersucht  worden.  Wir  wollen  in  den 
folgenden  rhersirlikii  die  erhaltenen  Resultate  nach  der  früher  gegebenen 
Einteilung  der  Proteine  geordnet  wiedergeben.  Es  ist  dabei  zu  be- 
merken, daJj  die  angeführten  Zahlen  für  die  Aminosäuren  nur  Minimal- 
/ahlen  darstellen.  Da  alle  EiweiUarten  unter  genau  denselben  Bedingungen 
auf  ihren  Gehalt  an  Monoaminosäuren  geprüft,  worden  sind,  sind  die  ein- 
zelnen Proteine  ihrer  Zusammensetzung  nach  unter  sich  gut  vergleich. 
Die  angegebenen  Werte  beziehen  sich  auf  1Ö0<7  aschefreies,  bei  100°  ge- 
trocknetes Ei  weilt. 

L  Gruppe  der  Albumine. 

Si-runi-  I   ••■r- 

.ü  ;i  llui  in  in') 

•  ilvkokoll 0  0 

Alanin 21  21 

Lencin 200  0  I 

«•Prolin 1-0  2*25 

Phenylalanin B'f  4  4 

Glutaminsäure 7  7  HO 

Asparagin  säure 31                 1  ."> 

Cystin 23  <>j 

Serin 06 

Tvrosin 21  II 

Tryptophan   vorhanden     vorhanden 


')   Em  I  bei     die    llvilrnlvsr   ilis    Kaseins  durcli   Sal 

phjttol  <  beul«  88    151    1901 

*>  Kiml   M-iUrhalden:    Hyl.  l:illi-ii-ilni   ^••riiiiiiillniiiiiiix   ;itis    Pfi 

i         p|  .  .Mi  (  tiemic   :J7.  I9ö    IS 

*)  Emü  Im  and  FW#i    VHgk    Dl«  UV anunoilarea  du  krfal 

BmlbfUBlos.  /Vit-.  In    i.  physiol  <  hornie.  40.  24.  1 '.*);">. 
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Vorlesung  IX. 


2.  Gruppe  der  Globuline. 


Serum-  Edostiu        Edcstin  Edcstin 

glohuliu1)     aus  Hanf-    aus  Baum-         aus  Sonueu- 
samcn*)     wollsamen4)    Mumensamens) 


Glykokoll 35 

Alanin 22 

Aminovaleriansäure  .   vorhanden 

Leucin 187 

oc-Prolin 28 

Phenylalanin     ....    38 
Glutaminsäure.    .     .    .    8*5») 
Asparaginsäure     ...    25 

Cystin 0-7 

Serin — 

Tyrosin 25 

Tryptophan      .     .     .   vorhanden 

Oxyprolin — 

Lysin — 

Arginin — 

Histidin — 


3-8 

1-2 

25 

3-6 

45 

45 

vorhanden 

vorhanden 

0-6 

20-9 

155 

12-9 

1-7 

23 

2-8 

24 

39 

40 

63 

172 

13-0 

45 

29 

32 

025 

— 

— 

0-33 

04 

02 

21 

23 

20 

vorhanden 

vorhanden 

vorhanden 

20 

— 

— 

10 

— 

— 

117 

— 

— 

11 

— 

— 

')  Emil  Abderhalden:  Abbau  und  Aufbau  der  Eiweißkörper  im  tierisehen  Orga- 
nismus. Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  44.  17.  1905. 

*>  Emil  Abderhalden  und  Franz  Samuel;/:  Beiträge  zur  Frage  nach  der  Assimi- 
lation des  Xahrungsciweiß  im  tierischen  Organismus.  Zeitschr.  f.  phvsiol.  Chemie.  46. 
193.  1905. 

s)  Emil  Abderhalden :  Hydrolyse  des  Edcstins.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  87. 
499.  1903  und  Nachtrag  zur  Hydrolyse  des  Kdestins.  Ebenda.  40.  249.  1903. 

*)  Emil  Abderhalden  und  Otto  Rostoski:  Die  Monoaminosäuren  des  „Edestins" 
aus  Buumwnllsamcn  und  dessen  Verhalten  gegen  Magensaft.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie. 
44.  2(55.  1905. 

s)  Emil  Abderhalden  und  liila  Reinbold:  Die  Monoaminosäuren  des  „Edestins" 
aus  Sonnenblumensaraen  und  dessen  Verhalten  gegen  Pankreassaft.  Zeitschr.  f.  phvsiol. 
Chemie.  44.  284.  1905. 
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3.  Gruppe  der  Pflanzenkaselne,  Phytovitelline,  Legumine  etc. 


hl 

A Ikohol  los 

l  Icl  e 

Proteine 

li  li.nl  i  ii 

K  0  1 1  B  1 1 1 1  i  ii 

E  1  weifl 

Wri 

/.iiri 

im«.  -  ;i  in  i'n 

V    Ml, 

Legu- 

in  i  ii  i 

ans 
Kiotii  ii- 

irr!,]  1] 

Liipiuug*) 

satii  l 

(.lykokoll     .     . 

.     .      O'fl  nie 

•ht  bestimmt     08 

l'O 

o-ü 

2-1 

()•:, 

25 

28 

tu 

Aminovaleriansäure       0U8  vorhanden 

1-1 

1-0 

vorhanden 

.    .     »0 

1 1*2 

6  J6 

s-2 

62 

z-Prolin      .     . 

.      24 

1*5 

26 

2-8 

2-8 

I'henylalanin  . 

.    .     8*6 

TD 

8*1 

:>•(! 

1-2 

Glutaminsäure 

.    31ö 

11-8 

65 

e-a 

7-8 

Asparaginsfture 

.      13 

IU 

-.•ii 

40 

L-8 

■'•HD      .     .     . 

Oii> 

— 

vorhanden 

— 

m» 

.     .      IM 

L01») 

•J-1 

L,.s 

TT 

Tryptophan 

ca.  10 

— 

vorhanden 

— 

vorhanden 

Lysin      .     .     . 

0 

0      1 

L'l      |       • 

B«05 

«)      0*25 

Arginin       .     . 

:'-( 

rata 

8*8     •) 

46 

109 

«) 

Hislidin      .    . 

1-7 

0-81  1 

065 1 

11 

062 

4.  Gruppe  des  Fibrinogens  und  Fibrins.") 

<rly  kokoll       8*0 

Alanin 8*8 

Aminovaleriansäure 1*0 


Qnil   Ußdtrhtädttmüi  Fron»  Sumuityi    Di<  ZttttmmenfetniQg  dea  „Gli  d 
et    Zeitechx    |    phytio]    Uberaie.  44    -fTTi.  1!Ki.r>. 
^  Lm  Lany stein  ;  llvdrolvsc  de*  '/.vi\\>  iltirch  SalzsJiun    Zeil  du    I    phyriol  Chemie. 
37 

/'  Kutecktr:  Beiträge  gm  Kcnntnji  der  EhreiBkSrper    Zeitlich»    t    pfajvio] 
I  heule.  :w.  in.  1908. 

'i  .i.  KmmI  und  /•'.  Kuisthtr:  Beitrage  rar  ECetmtail  der  Eit  Zetachr. 

nur      H     16*       I 

i  Bm*l  \t»t.,imid,n  null  J.  B. Btrriekt   Hfitrug   m   Kenntnla   de»  Ztiimnmutn- 
KongLutiae   au«  Samen    roa     Lupüun     Zeitsdu    f.  ptrjniol   Chemie    45. 
178 

•i  K.  schuhe  inni  /■/.  ii  n,    i  bei   üe   Lnsbeuta  u   1 1  i-v.iji  ii.i  -  .ii  .  Ah  im 

i   liehen  EiweiJfetoffeo  erbalten  i>t  Zeltsehr  f.  phyBb>L  I  bemto,  88.  M7   II 

i   l'.iml  Al«lnh<ih!<  ii    und    lioris  liabkvi :    I  >i<-    llfpBOMlinfflraTM    litt     I.' umtun*. 
ehr.  i-  phyaiol.  <  heroie.  47.  1906. 

'■i  haiden  und  YtoaJba  Tmturhi.  DteZueemmeixiettamittniaai  B3ef( 

i  largeetellteni    Kiwrifl    ZintKrlir.   t     |iln>i<»l    »  hrtnii'    45.    l~:i     IUQA 
»i  M  ■■■  n  Veraachen.  Vgl.  auch  Arnold  Brwmwri  H  dm  Blutfibi 

Ining-Hiw  Berlin  1905 
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Leucin 150 

«-Prolin 2*5 

Phenylalanin 20 

Glutaminsäure 80 

Asparaginsäure 20 

Serin vorhanden 

Tyrosin 3*6 

Tryptophan vorhanden 


5.  Gruppe  der  Nukleoalbumine. 


Glykokoll 

Alanin 

Aminovaleriansaure    .    .    . 

Leucin 

Prolin       

Phenylalanin 

Glutaminsäure 

Asparaginsäure      .... 

Cystin 

Serin 

Tyrosin 

Tryptophan 

Diaminotrioxydodekansäure . 

Oxyprolin 0*25 3) 

Lysin ;V80| 

Arginin 4'84 13) 

Histidin 259 


Kasein 

Kasein  aus 

aus 

Ziegen- 

Kuhmilchr) 

milch8) 

0 

0 

09 

15 

1*0 

— 

105 

74 

31 

46 

32 

275 

110 

120 

1-2 

1-2 

0065  *) 

— 

0-23 3) 

— 

4-5 

495 

15 

vorhanden 

0-75  *) 

vorhanden 

')  Nach  eigenen  Untersuchungen.  Vgl.  Emil  Abderhalden:  Ahhau  und  Aufhau  etc. 
1.  c.  und  Emil  Fischer:  Hydrolyse  des  Kaseins  mit  Salzsäure.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie. 
33.  151.  1901. 

s)  A'.  A.  //.  Monier:  Zur  Kenntnis  der  Bindung  des  Schwefels  in  den  l'roteln- 
stoffen.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  34.  207.  1901,02. 

s)  Emil  Fischer:  Nachtrag  zur  Hydrolyse  des  Kaseins  und  Seidenfihroius  durch 
Säuren.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  39.  155.  1903. 

*)  Emil  Fischer  und  Emil  Abderhalden:  Notizen  tther  Hydrolyse  von  I'roteinstoffen. 
Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie  42.  540.  1904. 

5)  Edicin  Hart:  Chor  die  quantitative  Bestimmung  der  Spaltungsprodukte  von  Ki- 
wcitiknrpcrii.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  28.  347.  1901. 

n)  Emil  Abderhalden  und  Alfred  Schitten heim:  Vergleichung  der  Zusammensetzung 
des  Kaseins  aus  Frauen-.  Kuh-  und  Ziepenmilch.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  Bd.  47.  1906. 
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6.  Gruppe  der  Histone. 

II  i  s  t  o  u 

aus  der 

Thymusdrüse1) 

Glykokoll O'ö 

Alanin 3'5 

Leucin 118 

a-Prolin lö 

Phenylalanin 22 

Glutaminsäure O'ö 

Asparaginsäure aufgefunden 

Cystin — 

Serin       — 

Tryptophan 

Tyrosin 52 

Oxyprolin — 

Lysin 69 

Arginin 155 

Histidin lo 


GloMn  aus 

Oxyhämojrlnhin 

des  Pferdes') 

0 

4-2 
290 
23 
42 
1-7 

44 

0-3 

0-6 
vorhanden 
1-5 
10 
4-3 
54 
110 


7.  Gruppe  der  Protamine. 

Die  Protamine  sind,  wie  wir  schon  erwähnt  haben,  von  A.  Kossei 
und  seinen  Schülern  sehr  eingehend  studiert  worden.  Sie  bestehen  haupt- 
sächlich aus  Diaminosäuren.  Erst  in  neuester  Zeit  ist  es  gelungen,  auch 
in  den  Protaminen  Monaminosäuren  nachzuweisen.  Nach  Ä.  Kossei  s)  ent- 
halten die  verschiedenen  Protamine  nur  einige  wenige  Monoaminosäuren. 
Ein  gegenteiliger  Befund4),   welcher  von  einem  sorgfältig  gereinigten  Sal- 


')  Emil  Abderhalden  und  Peter  Ilona:  Die  Ahhauproduktc  des  „Thymushistons". 
Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  41.  278.  1904. 

')  Emil  Abderhalden:  Hydrolyse  des  kristallisierten  <  )x\  häinoglohins  aus  Pt'erde- 
Mut.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  37.  484.  1903.  Vgl  aueh  Emil  Fischer  und  Emil 
Abderhalden:  Hydrolyse   des  Oxyhämnglohins  durch  Salzsäure.  Khenda.  36.  2(58.  11102. 

*)  Vjrl.  A.  Kossei:  Zur  Kenntnis  des  Sahnins.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  40. 
311.  1903.  —  A.  Kossei  und  //.  I).  Dahin:  Beitrüge  zum  S\ stein  der  einfachsten  KiweiU- 
körper.  Khenda.   40.  5ßi».  1904    und  Chcr  Salmin  und  Chipein.  Khenda.  41.  407.  1904. 

*)  Emil  Abderhalden:  Die  Mouoaminosüiireii  des  Sahuins.  Zeitschr.  f.  physiol. 
Chemie.  41.  55.  1904. 
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min  zur  Beobachtung  kam,  dürfte  vielleicht  in  der  nicht  völligen  Reife 
der  Hoden,  aus  denen  das  betreffende  Produkt  gewonnen  war,  seine  Er- 
klärung finden.  Wir  haben  bereits  erwähnt,  daß  man  in  der  Tat  in  den 
Hoden  der  Lachse  je  nach  dem  Reifezustand  Proteine  mit  verschieden 
hohem  Gehalt  an  Diaminosäuren  antrifft.  Sehr  wahrscheinlich  gehen  die 
Protamine,  die  in  letzter  Linie  offenbar  auf  die  Muskeleiweißkörper  des 
Lachses  zurückgeführt  werden  müssen,  aus  Historien  hervor,  welche  man 
sich  als  Übergang  zwischen  den  Muskel  pro teYnen  und  den  Protaminen  zu 
denken  hat.  Das  untersuchte  Salmin  enthielt  Alanin,  Leucin  und  x-Prolin, 
auch  Phenylalanin  und  Aparaginsäure  waren  sehr  wahrscheinlich  vor- 
handen. 

Kossei  und  seine  Schüler  geben  folgende  Aminosäuren  als  Bestand- 
teile der  Protamine  an: 


Art 


Auf  100//  Eiweiß  kommen  in  g 
Arginin        Lysin         Ilistidin        Alanin 


Salmin 87*4 

Clupem 822 

Cyclopterin 625 

Scombrin + 

Sturin 58*2 

Cyprinin 49 

Cyprinin  II + 


0 

0 

0 

0 

0 

? 

0 

0 

120 

12-9 

28-8 

0 

+ 

0 

+ 


Auf  100f/  Eiweiß  kommen  in  g 


Art 


Salm  in  .  . 
ClupeVn .  . 
Cyclopterin 
Scombrin  . 
Sturin  .  . 
Cyprinin  . 
Cyprinin  II 


Amin  o- 

valerian- 

at-Prolin 

Tvrosin 

T 

ryptophan  Serin 

säure. 

.     43 

110 

— 

—          7-8 

.      + 

— 

8-0 

1     1    +    1     1 
1     1     i     1    + 

.     — 

— 

Spuren 

•      + 

— 

+ 

—          — 
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8.  Oruppe  der  Albuminoide. 


Beiden« 

liln  oi  ii  J) 

-il\  kokoll      ....     :H5-ü 

Alanin 210 

Aminovaleriansaure   .       0 

Prolin verbände 

Leuiin 1*0 

Phenylalanin     ...        1  f> 
'ilutaminsaure .     .     .       0 

Asparaginsaure     .     .    jJJJ, 

l'yslin 

Serin \  W  \ 

Ty  rosin 10Ö 

f     .  in  geriiigcn 

L\sin J 

•  M.liL'rii 

Arginin in 

,  i-  ,•  ■>  in  genügen 

HlBUd.D    .  ,,,.„ 


K  < t:i  tili 

u  e rat! n 

Ela  ■ 

i  ii  - 

Hui  Pferde- 

aus  (i.i  ii  Bl 

II  •< '   1    | 

baa  r«  n  "< 

Ii   .|.    i  .,  W) 

•J.»  7."» 

47 

2-6 

66 

12 

1-5 

1-8 

10 

5-7 

.>•<> 

05 

il     VI 

B-6 

.14 

214 

18  3 

71 

80 

;v.i 

■VO 

0 

0 

OS 

8*0 

M 

2-8 

mihracheinlich 

vinliaiiilrii 

2*6 

m:, 

11 

»; 

■lir    xirl't 

Ober  in"   - 

— 



07 

06 

M| 

0*34  •') 

40 

3-2 

3-6 

»)  0-3  •)         2-2ü 


Clykokoll     .     .     ,     . 

Alanin 

Aininovaleriansaure  . 


Seid.-  ii  1  •■  i  in  ' 

Ol-  M 
6 


'i   "-.mf/  Fiwker  und   Ahukw  8bU*.    Ober  daa  Fibrom   dei   Beide   Zeitachr,  f 
:  i  bemit   :i:i    177    190] 

/'>,'.'  /•■/,,;     i  i-   /.ritM-iti .  i  phyaiol.  Chemie   •*"    165    1908 
Ji  Sau  iiod  Aladat  Skitc .    I  bei   cum  l  ii»r<>in   and  den  Leim  das  leide. 

Zeil  i  ■  bemii   :{:>.  i'.'i    1908. 

,  .       IM  rhtüdm   and    Alpr-i  SeMttnMm    Die  ^bbauprodokto  dei  Ebetfni 
physiol  i  bende   41    999    1901 
i  //i/yo  Srhifir:    l  n t ci-i  1  ■  1 1 1 1 1 1 -_-> ■  1 1  *f*ban   di<   rheinische  Beschaffenheit  der  elaati- 
M-lii-ti  Siitataiiz  dei    loria    Zntechr.  f   physiol  I  bemii     18    181    t89d 

i  .1.  Kenanf  und  /■'  Kutatktr:  i  ber  « 1 » » •  Bildung  ron  ArginJa  um  (Statin.  Zi 
f.  pl.  i  ■    i    LT»    661.    : 

'■)  Kmi>  ****nv*Mr  'iiicl   Theodor  DbYpinghatu     Hydrolyae  dea  Borna.    Zetttefar.  f. 

96    162.  1902 
*i  h.  A.  //.  JafAnaer:  l  yatin,  i  i  "iprodokl  daa    Bornsabetans.  Zeötaehr,  f. 

I.  I  beaöe.  88   59fl    ix'.i'.i  and  i  M  lii?    1901  OS  I.  c. 

•/'/("  and  H.  Gideon  *f**Jj     Die  rifonoja*diu>aSuT6a  dea   H 
am  r  i     Zeitfehl    i    phyaiol   I  hemie    §6    63     1905. 

'•>  I  U  I  rHald*n  und  /•.'.  //.  /•    I  tami;  Die  Hanonmueelarea  dea  Ken 

.in  Gl  n    Zejtachr.  f.  pbyviol.  Chemie.  46.  40.  1906 

"i  /.'»/i.  '         Levtm  und  ff.  H.Jdon:  Ober  dk  Hydrolyse  dei   l 

in-,  f   phyaiol    I  hemie  96  Tu.  1902. 

I;.-  Fibrom  and  den  Leim  der  Beide.  I.e. 

Abä«rfas!d»B.  fhj.u.k^.M-li»  Ck«mlo.  13 
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Leim  Seidenleim 

Leucin 21  - 

Prolin 52  — 

Phenylalanin    ....  0*4  — 

Glutaminsäure      .    .    .  088  — 

Asparaginsäure    .     .    .  056  — 

Cystin 

Serin 0'4»)  6'6 

Tyrosin 0  50 

Tryptophan     ...               0  — 

Lysin 21h  |  — 

Arginin 762    2)  -f 

Histidin 040  I  4 

Oxyprolin 30 3) 

Ein  Blick  auf  die  Zusammensetzung  der  verschiedenartigen  ProteYne 
zeigt,  daß  sie  alle  mit  Ausnahme  der  Protamine  dieselben  Bausteine  be- 
sitzen. Bald  fehlt  die  eine  oder  andere  Aminosäure,  so  dem  Eieralbumin 
und  dem  Serumalbumin  das  Gl  y  kok  oll,  den  in  Alkohol  löslichen  Pflanzen- 
eiweißstoffen  das  Lysin,  dem  Leim  das  Tyrosin  und  Tryptophan.  Ver- 
gleichen wir  die  einzelnen  Eiweißkörper  nach  den  Mengenverhältnissen, 
in  denen  die  einzelnen  Aminosäuren  an  ihrem  Aufbau  betätigt  sind,  dann 
finden  wir  ganz  erhebliche  Unterschiede.  Besonders  auffallend  werden 
diese ,  wenn  wir  die  einzelnen  Gruppen  miteinander  vergleichen.  Zunächst 
fällt  der  verschiedene  Anteil,  den  die  Mono-  und  Diaminosäuren  am  Aufbau  der 
einzelnen  Proteine  nehmen,  auf.  Auffallend  stark  sind  letztere  bei  den  Prota- 
minen vertreten,  am  geringsten  bei  den  Albuminoiden.  Zwischen  diesen  beiden 
Extremen  liegen  die  gewöhnlichen  Eiweißkörper  und  die  Histone.  Sehr  auf- 
fallend ist  das  starke  Hervortreten  einzelner  Monoaminosäuren,  so  des  Leucins 
und  speziell  in  den  aus  Pflanzen  gewonnenen,  in  den  Samen  deponierten 
Eiweißstoffen  der  Glutaminsäure.  Sie  macht  '/»  des  gesamten  Gliadins 
aus.  Wenn  wir  in  den  einzelnen  Gruppen  die  Proteine  unter  sich  ver- 
gleichen, so  finden  wir  in  vielen  Fällen  eine  recht  große  Übereinstimmung. 
So  fehlt  den  beiden  Albuminen  das  Glykokoll,  während  die  Globuline 
durchwegs  solches  besitzen.  Wir  sehen  somit,  daß  wir  imstande  sind, 
wenigstens  zum  Teil  die  verschiedenen  Klassen  von  ProteYnen  auch  che- 
misch zu  charakterisieren.  Der  Umstand,  daß  sie  alle  dieselben  Bausteine 
besitzen,  erleichtert  uns  das  Verständnis  ihrer  Umwandlung  im  tierischen 
Organismus. 

Hat  uns  die  totale  Hydrolyse  eine  schon  recht  weitgehende  Kenntnis 
der  am  Aufbau  des  Eiweiß  beteiligten  Aminosäuren  gebracht,  so  gibt  sie 

')  Emil  Fischer  und  Emil  Abderhalden:  Xotizon  über  die  Hydrolyse  von  Protei» - 
stoffen.  Zoitschr.  f.  nhysiol.  Chemie.  42.  540.  1904. 
•-)  K  Hart:  1.  c." 
3)  Emil  Fischer:  Tlicr  d.is  Fibrom  und  den  Leim  der  Seide.  1.  c. 


Kiweißstoffn.  III. 


L95 


uns  andrerseits  keinen  Einblick  in  die  Art,  wie  die  einzelnen  Hausteine 
unter  sich  verknüpft  sind.  Es  ist  bis  vor  kurzem  nicht  geglückt,  aus  dem 
Eiweili  Komplexe  abzuspalten  und  als  einheitliche  Verbindungen  sicherzu 
stellen,  welche  nur  noch  einen  Teil  der  gesamten  Aminosäuren  enthalten 
Wir  dürfen  allerdings  als  sicher  annehmen,  dall  bereits  die  Albuniosen 
ein  niedrigeres  Molekulargewicht  besitzen  als  das  ursprüngliche  Protein, 
und  ohne  Zweifel  sind  die  Peptone  als  noch  liefere  Spaltstiieke  des  Eiweir. 
aufzufassen.  Man  hat  sich  bis  jetzt  fast  durchwegs  damit  begnügt,  die 
Albumosen  und  Peptone  nach  ihren  Fällungsgrenzen  und  ihren  Lüslich- 
keitsverhältnissen  zu  gruppieren.  Nur  in  vereinzelten  Füllen  sind  sie  durch 
das  Kehlen  einer  bestimmten  Aminosäure  oder  durch  die  Anhäufung  einer 
solchen  charakterisiert  worden.  In  neuerer  Zeit  ist  allerdings  von  \f.  Sieg- 
ll)  und  seinen  .Schülern  versucht  worden,  durch  vorsichtigere  Hydro- 
lyse einiger  EiweiMkörper  Produkte  zu  gewinnen,  welche  nur  einen  Teil 
der  gesamten  Aminosäuren  des  ursprünglichen  Proteins  enthalten.  Sieg- 
iat  mehrere  derartige  I'i winkte  beschrieben.  Er  nennt  .sie  lwriiie 
Es  ist  vorläufig  unmöglich,  aus  den  vorliegenden  Angaben  sich  ein  Urteil 
über  deren  Einheitlichkeit  zu  bilden.  Vorläufig  hat  ihr  Studium  unsere 
Kenntnis  des  Aufbaues  des  Eiweir.mok-ktils  nicht  gefördert  Es  kann 
keinem  Zweifel  unterliegen,  dal',  auch  das  von  Enal  Fucksr  und  Emil 
Abderhalden  bei  ctol  rrypfliDFWdaUDBg  beobachtete  abmiete  Produkt. 
.Polypeptid-  genannt,  ein  unter  der  Peptongrenze  liegendes  Spaltprodukt 
des  Kiwcii-  darstellt.  Es  ist  höchst  wahrscheinlich  ein  Gemisch  verschieden- 
ger Ahhauprodukte.  I'ie  l'isache.  weshalb  es  bis  jetzt  nicht  gelungen 
i-t  durch  partiellen  Abbau  des  Eiweil  einen  Einblick  in  dessen  Struktur 
zu  erhalten,  liegt  darin,  daß  bei  der  großes  Zahl  von  Aminosäuren  auch 
eine  groüe  Zahl  verschiedenartiger  Ahhauprodukte  zu  erwarten  ist.  In  der 
Tat  findet  man  denn  auch  in  einem  Yeidaunngsgemisch  z.  Ii.  neben  Pep- 
tonen und  freien  Aminosäuren  biuretfreie  Spaltprodukte.  Ist  es  schon  fast 
unmöglich,  aus  einem  derartigen  Gemisch  die  uns  genau  bekannten  Amino- 
säuren zu  isolieren,  so  ist  bei  unserer  völligen  Unkenntnis  der  Eigen- 
schaften höherer  Komplexe  gar  nicht  zu  erwarten,  dali  solche  in  einwand- 
freier Weise  von  den  übrigen  Produkten  getrennt  werden  können. 

Dien  Sachlage  klar  erkennend,  hat  in  neuester  Zeil  I 

die  Erforschung  der  Konstitution   des  Proteins  von   einem  ganz  anderen 

ii  m.   v.  der  Hydrolyse  d                     Berichte  *l    ml 

Uta]  Klarne  d«  kcrl  ion  Gcsollwü.  d  Wissenscfa  ni                     iiag  ~i  III 

-  i'.;i   1903.        ii-  l'optoiic    Zoimclii    f   phyuicil    lliemio.  88.  2Ö9.  H                (JU« 

nokyrin    Ein  ida  4:t   1(5,  I'.hij  /m  Koöntnia  det  Ulotokyrins.  EU 1 1  41. 

I90|                    .i    .  .■  i  in ,  iv|.sin  Kii.i.ii|.<-|.(.in   Ebenda    N   286  1908 

k.  Richard    Krtiprr:  Zur  Kenntnii  der  Iryptiscben  Verds  !..iin-.  Ebenda  N 

W  fi  PepsiD-Glirtuipepton    Ktanda  4t    es   nun    Vgl. 

auch     '/.•!.  II    SL-ratt)     unl   /'    '/.».>  ,.,-■   /in    K *-i .i.t iü-   <W\    K\i  m  icfta  f.  Cb« 

26.  L4Q 

it    mihI  / 

1  uti  reuebung Ilx  r   tauno«&urcn,  Pi  I; 

Bericbtc  der  LH  ntweheii  <  liom   i      oltoeh    -1-    M    680 
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Standpunkte  aufgenommen.  Er  wühlte  den  Weg  der  Synthese,  Durch  Ver- 
kettung der  einzelnen  Aminosäuren  mußtet  sich  Verbindungen  darstellen 
lassen,  welche  zum  Eiweilö  in  Beziehung  stehen.  Von  der  Kenntnis  der 
Eigenschaften  dieser  Produkte  aus  muliten  sich  Mittel  und  Wege  finden 
lassen,  dieselben  oder  doch  entsprechende  Verbindungen  aus  dem  Eiweii- 
seihst  /u  isolieren.  Wir  können  im  voraus  bemerken,  dal«  die  Erwartungen, 
die  Etrtü  Ftläfar  an  sein  Vorgehen  geknüpft  hat,  sich  zum  Teil  schon  jetzt 
erfüll!  haben.  War  bis  vor  kurzem  die  Konstitution  des  Eiweili  vollständig 
in  Dunkel  gehüllt,  so  ist  sie  dank  den  Forschungen  F.tui!  Fischers  und  seiner 
Schüler  bereits  in  weitgehender  Weise  aufgeklärt.  Emil  Fischers  Arbeiten 
werden  stets  die  Grundlage  der  gesamten  Eiweiüchemie  und  -Biologie 
bilden.  Wir  werden  stets  bei  allen  Kragen  auf  sie  zurückkommen  und 
vollen  sie  deshalb  hier  in  ihren  i.rimdziigen  kurz  anführen. 

Emü  Fischer  ging  von  der  Vorstellung  aus,  dal«  die  Aminosäuren 
im  Eiweii*  sich  in  amidartiger  Verkettung  vorfinden.  Er  hat  gezeigt,  dab 
die  Aminosäuren  die  Fähigkeit  besitzen,  sich  leicht  aneinander  zu  lagern, 
indem  unter  Wasseraustritt  die  Aminogruppe  der  einen  Aminosäure  mit 
der  Karboxylgruppe  der  anderen  in  Reaktion  tritt.  Der  einfachste  Vertreter 
dieser  Klasse  von  Verbindungen  ist  das  Glycylglycin,  dessen  Entstehung 
folgendes  Schema  wiedergibt: 

»HfCHfCOOEI  +  HXH.CH.  .CüOH  —  ILO 

GlykokoU  (Hyfcokol] 

NrL.CrLCO.NH.CH  ,.0OOH. 

Gl]  r\  l-^lvriu 

In  ganz  derselben  Weise  kann  man  sich  aus  zwei  Molekülen  Alanin 
ein  Alanyl-alaoin,  aus  zwei  Molekülen  Leucin  ein  Leucvl-Ieui  in  etc.  ent- 
standen denken.  Emü  Fbefar  hat  die  ganze  Klasse  dieser  Verbindungen 
Peptide  genannt.  Ganz  analog,  wie  wir  bei  den  Kohlehydraten  Mono-. 
Di-,  Tri-  und  Polysaccharide  unterschieden  haben,  teilt  Emü  Fischer  die 
Peptide  je  nach  der  Zahl  der  an  ihrem  Aufbau  beteiligten  Aminosäuren 
in  Di-,  Tri-,  Tetra-,  Pcnta-,  Hexa-  etc.  und  Polypeptide  ein.  Er  be- 
zeichnet sie  im  einzelnen  nach  der  Art  der  sie  aufbauenden  Aminosäuren. 
Ebensogut,  wie  es  gelingt,  zwei  gleichartige  Aminosäuren  zu  kuppeln,  kann 
man  auch  verschiedenartige  Aminosäuren  zu  Peptiden  zusammenfügen. 
Bmtt  Fisrhrr  und  seine  Schüler  haben  bereits  eine  sehr  grotfe  Zahl  der- 
artige! Ketten  dargestellt.  Es  seien  als  Beispiel  einige  angeführt:  Dipep- 
tide:  (.Ivcvl-alanin,  Alanvl-glycin ,  Alanyl-leuein,  Leucyl-alanin.  I.eu«M- 
glyciii.(ilvcyl-l-Tyrosiii  .tllycyl-phenylalanin,  heucyl-prolin.  Prolyl-leucin,N 

i.  Eysyl-lysin.  \igin\l  arginin,  Histidyl-histidin;  Tripeptide:  Leucyl-gly- 
cylglycin.Leucyl-alanyl-alanin;  Tetrapeptide :  Dilcuc>l -glycyl  glycin,  Tetra- 

in.  Dialanylcystin,  Dileucylcystin;  Pent apept ide:  Pentaglyt  in.  I.euol- 
tetraglycinetc.  DieKumbinationsmoglichkeit  in  der  Verkettung  der  einzelnen 
A  minosfluren  ist  natürlich  eine  sehr  groiie.  Ziehen  wir  aulierdcm  noch  in  Betracht . 
dal-  mit  Ausnahme  des  <  Hvkokolls  alle  Aminosäuren  ein  asymmetrisches  Kohlen- 


stoffatom  besitzen  (Isoleucin  sogar  deren  zwei),  so  erhöht  sich  die  Z:ihl  der  mög- 
lichen isomeren  Verbindungen  noch  weiterhin.  Die  Zahl  der  selbständigen 
optischen  Isomeren  ist  durch  die  van  t  //"//'sehe  lormel  i)n  gegeben,  wob«  i  n 
durch  die  Anzahl  der  asymmetrischen  Kohlenstoffatome,  also  in  vorliegendem 
F;t!lr  mit  Ausnahme  des  Glycins  und  des  Isoleucins  —  einfach  durch 
die  am  Aufbau  beteiligten  Aminosäuren  gegeben  ist. 

Cm  einen  genaueren  Einblick  in  die  Synthese  der  Peptide  zu  er- 
halten, seien  die  wesentlichsten  Methoden  an  je  einem  Beispiel  kurz 
erörtert. 

Wird  Ohknkoll  in  seinen  Ester,  CH, . Ml, . CO . O . Cs B,  verhandelt. 
so  geht  dieser  in  wässeriger  Lösung  in  das  Glycinanhydrid,  ein 
Hiketopiperazin  über: 

'CH,.CO 


und  zwar  wie  fobi 


««Cco.ca  NH 


3  Ml .. .  (  II :  I  < » . ( '  I  ,B,  =  2 C,  H6  OH  +  NH< 


CIL.  CO 


Ml 


.\Tll\  I.llkn||.,| 

Aus  dieser  Verbindung  hat  Emil  Fischer*)  das  erste  und  einfachste 
Hipeptid  durch  Aufspaltung  mit  verdünntem  Alkali  erhalten: 

M1   \  'ollcH  >NH  +  I,,U  ~  NHiCH,CO.NH.CH,.C<M>H. 

— — — — •  Clvoyl-'.'lvoin 

■  ilycmanbydnd 

In  gleicher  Weise,  wenn  auch  schwieriger,  laßt  sich  aus  Alanyl- 
anhydrid  Alanyl- alanin,  aus  Leucimid  Leucyl-leucin  gewinnen. 

Eine  zweite  Methode  ist  die  Kuppelung  der  Aminosäuren  mit  eint  in 
halogenhaltigen  Säureradikal,  und  nachtraglicher  Ersatz  des  Halogens  durch 
die  MI. -Gruppe.  Bio  Heispiel  möge  diese  Art  von  Peptidsynthesen  er- 
läutern : 

rin  z.H.  ein  Glye\l-glycin  darzustellen,    wird  Glykokoll    mit  I  hl-n 
" -ft vli'hlorid  gokuppelt.  Es  entsteht  Chloracetylglycin : 
CI.CH. ..<<>.<  |  +  NHt.CHs.COOH  =  Cl .  CH. .  CO .  Mi .  CH«  COOH  +  II'  1 

rbloi  lorid  (Hykokoll  (Thloncetyl-glydii 

Lälit  man  auf   das  Chloracehl  ghein    nun  Ammoniak  einwirken,   so 
erholt  man  direkt  Glvrvl-glvcin : 
<  K  H,.Q>  .NH.CH,o"niH-f  2NH3  -  M1.C1  +  MIJ.CH;CO  NH.CILl'QOH. 

i  bloraectyl-flyrü]  Ulycyl  glyciu 

Man  kann  nun  das  Hipeptid  Glycyl  glycin  von  neuem  mit  Chloracetyl- 
chlorid  zur  Reaktion  bringen  und  wiederum  einen  Glycin-Rest  anfügen. 
Mm  erhalt  dann  nach  der  Behandlung  mit  Ammoniak  DiglyeMglyi 'in : 
NU  t  II, . Ctp.NH.CH,. CO. MI. i  II  COOH.  Selbstverständlich  können 
auf  genau  dieselbe  Weise  auch  andere  Saure  radikal*  und  damit  am! 
Aminosäuren  eingeführt   werden     Will  man  /.  B.  Alanyl-glvcin    herstellen, 


'i  \  u'l   Aic  i  ii  i  itur  in  il'i  snaanunonfaMondon  DarateUung  von  JBwfl  PMut    : 
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so  geht  man  von  Glykokollund  Bromproprionylchlorid  aus,  dem  Leuein  ent- 
spricht «-Bromisocapronylchlorid  usw. 

Wie  aus  diesen  Darlegungen  ersieht  M.-Ii  ist,  kann  auf  die  eben  ge- 
.-'  hiiderte  Weise  die  Kette  nur  auf  der  einen  Seite,  auf  der  des  Amids 
verlängert  werden.  Es  war  nun  auch  wünschenswert,  neue  Aminosäuren 
auf  der  Seite  des  Karboxyls  anzufügen.  Dies  wurde  durch  die  Chlorierung 
der  Aminosäuren  ermöglicht.  Wird  eine  Aminosäure  mit  Phosphorpenta- 
chlorid  unter  bestimmten  Bedingungen  zusammengebracht,  so  wird  seine 
Karboxylgruppe  in  die  CoCI-Gruppe  verwandelt.  Gleichzeitig  fixiert  die 
freie  Aminosäure  ein  Molekül  Salzsäure.  Es  entsteht  das  Hvdrochlorat  des 
Aminosäurechlorids  der  allgemeinen  Formel 

R.CH.COÖ 


Nu,,  hci 

Selbstverständlii  h  lassen  sich  auch  die  Peptide  chlorieren  und  weiter  kuppeln. 
Man   kommt  auf  diese  Weise  rasch  zu  langen   Statten. 

Als  Beispiel  des  Aufbaus  fron  Polypeptiden  durch  Verlängerung  der 
Kette  am  Karboxyl  sei  die  Synthese  von  Leueyl-gKcyl-glycra  aus  Broni- 
isocapronyl-glycinehlorid  und  Glyeinätlivlester  angeführt.  Der  entstehende 
Bromisocapronyl-glyeyl-glyeinester  wird  durch  Verseif ung  und  nachträg- 
liche Einwirkung  von  Ammoniak  in  das  Tripeptid:  Leucyl-gljl  \1-l'!. 
übergeführt.  Dieses  kann  selbst  wieder  in  das  Chlorid  verwandelt  und 
weiterhin  mit  einem  Peptidester  oder  mit  einem  Peptid  selbst  zur  Reaktion 
gebracht  werden. 

Wir  sind  absichtlich  etwas  näher  auf  dies*«  Synthesen  eingegangen, 
um  die  Peptide  al<  solche  dem  Verständnis  näher  zu  bringen.  Die  Syn- 
thesen haben  von  jeher  in  der  biologisch-chemischen  Y\  tssenschaft  eine 
bedeutsame  Bolle  gespielt.  Durch  sie  wurde  die  vermutete  Konstitution 
irgend  einer  unbekannten  Verbindung  erst  erhärtet  und  bewiesen,  und  so 
viele  Untersuchungen  zum  vollen  Abschluß  gebracht.  In  der  Eiweiticheraie 
spielt  die  Synthese,  wie  wir  eben  gesehen  haben,  eine  viel  umfassendere 
Rolle.  Auf  sie  wird  sich  unsere  ganze  Vorstellung  der  Konstitution  des 
Eiweilimoleküls  aufbauen,  und  von  ihr  aus  erwarten  wir  auch  eine  volle 
Aufklärung  der  ersten  Abbauprodukte,  der  Albumosen  und  Peptone. 

Die  meisten  dieser  Synthesen  sind  mit  inaktiven  Aminosäuren  aus- 
geführt worden.  Die  Struktur  dieser  Peptide  ergibt  sich  ganz  klar  aus 
den  angeführten  Synthesen.  Weniger  einfach  liegen  die  Verhältnisse,  wenn 
wir  nach  der  Stereochemie  dieser  Verbindungen  fragen.  Wie  schon  er- 
wähnt, besitzen  alle  Aminosäuren  mit  Ausnahme  des  Glykokolls  ein  asym- 
metrisches Kohl  ii^tufiatom.  Ihre  Zahl  in  den  Peptiden  entspricht  der  An- 
zahl der  anhydridartig  verknüpften  Aminosäuren,  natürlich  mit  Ausnahme 
des  Glykokolls.  Wenn  wir  z.  B.  ein  Dipeptid  der  folgenden  allgemeinen 
Formel : 

NU  .  CIIH  .  0 .  CO .  NH  .  CHIt .  COOH 
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haben,  so  müssen  von  diesem  nach  der  mm  'f  //'<//'schen  Hegel  wegen  der 
zwei  mit  Sternchen  bezeichneten  asymmetiisi -lien  Kohleustoffatome  vier 
verschiedene  aktive  Formen  existieren.  BewftdaifD  wir  die  opti.-i  h«  n  Anti- 
poden mit  d  und  I,  so  sind  folgende  Formen  möglich:  d  d,  II,  dl  und  Id. 
Je  zwei  dieser  Formen  können  eine  razemische  Verbindung  bilden  (dd  II  i 
und  (dl— 1dl.  fleht  man  nun,  wie  dies  bei  den  meisten  vorliegenden  Syn- 
thesen geschehen  ist,  von  razemischen  Aminosäuren  aus,  so  siud  zwei  iso- 
mere inaktive  Verbindungen  zu  erwarten.  Dies  ist  nun  in  der  Praxis  in 
der  Tat  der  Fall.  Wieder  anders  liegen  die  Verhältnisse,  wenn  wir  eine 
razemische  Aminosäure  mit  einer  aktiven  kombinieren,  wie  dies  z.  B.  bei 
der  Darstellung  von  Leucyl-1-Tv rosin  der  Fall  ist.  Hier  haben  wir  einer- 
seits dl-Leuein  und  andrerseits  1-Tyrosin.  Wir  dürfen  in  diesem  Fall  zwei 
Verbindungen,  eine  dl-  und  11  Form  erwarten.  Einfacher  liegen  die  Ver- 
hältnisse natürlich .  weun  nur  aktive  Komponenten  zur  Synthese  benützt 
werden.  In  diesem  Fall  erhalten  wir  nur  aktive  Peptide,  und  wenn  wir 
von  den  in  der  Natur  vorkommenden  optisch  aktiven  Formen  der  Amino- 
säuren ausgehen,  so  müssen  wir  unmittelbar  zu  Aminosaureketten  ge- 
langen, wehhe  den  im  Fiweii-  vorhaudeneu  entsprechen.  Für  unsere  Be- 
trachtungen sind  natürlich  diese  optisch  aktiven  Peptide  von  größerer 
Bedeutung  als  die  oben  angeführten  Ilazcmkörper.  Wir  haben  sie  hier 
nur  deshalb  angeführt,  weil  wir  spater  bei  der  Besprechung  der  Ferment 
Wirkung  ausführli« -her  auf  sie  eingehen  werden  ')  Ea  ml  klar,  dal,i  wir 
bei  den  aus  razemischen  Aminosäuren  aufgebauten  Peptiden  a  priori  nie 
wissen,  ob  sie  nur  die  im  BLwflifl  vorhandenen  Modifikationen  enthalten 
oder  nicht.  EÜB  ist  daher  von  der  gröl. im  Bedeutung  für  die  ganze  weitere 
Forschung,  dal.  Wmü  F%9ehery  namentlich  gestützt  auf  die  ihm  gelungene 
Odorierung  der  Aminosäuren  nun  die  Peptide  ausschließlich  aus  aktiven 
Materialien  aufbaut,  die  er  sieh  aus  razemischen  durch  Spaltung  in  die 
optisch  aktiven  Komponenten  beschafft. 

Wir  wollen  nicht  unerwähnt  lassen,  da!)  die  Peptidketten  durch  die 
Beteiligung  von  Diaminosäuren  und  vor  allem  auch  der  Dikarbonsäuren. 
\>paragin- und  Glutaminsäure,  viel  abwechslungsreicher werden.  Bei  letzteren 
kann  einmal  an  Stelle  des  Amids,  und  dann  auch  an  beiden  Karboxylen 
eine  Aminosäure  eintreten  und  die  Kette  sich  so  verzweigen,  wie  dies  die 
folgenden  Formeln  zeigen: 


<  H 


pH  OOOH 

(II  NH.CQ.CH..NH,  CIJ.NII.OUNll.K-ll  CB  CH  '" 

1 

I  II 


COOB 

«;  I  ins&o  n 


COOH 


Leiicj  1-aspa  ra^ri  n-  ;i  m  < 


'i  Vgl  Vorlesung  über  Fermente. 


i  <i.Mi.,Cii  (CH.COOH 


Diese  Beispiele  mögen  genügen,  um  die  mannigfachen  Kombinations- 
nm^lirbkeiten.  die  mit.  dem  Mint  ritt  dieser  zweibasisehen  Aminosäuren  in  die 
Peptidketten  eintreten  können,  anzudeuten  Wir  wollen  bei  dieser  Gelegen- 
heit noch  eines  schon  erwähnten  Befundes  Erwähnung  tun.  Wenn  mau 
nämlich  KiweiHkorper,  bei  n  mit  Säure»,  sei  m  mit  Alkalien  oder  Fer- 
menten hydrolisiert,  d.  h.  unter  Wasseraufnahme  spaltet,  dann  wird  itatfl 
Ammoniak  frei.  Ks  ist  dies  in  besonders  hohem  Malle  bei  vielen  Pflanzen- 
eiweiLiarten  der  Fall.  Nun  tritt  bekanntlich  bei  der  eingreifenderen  Säure-  oder 
Alkalispaltung  eine  Bildung  sekundärer  Produkte  ein.  Es  entstehen  Humin- 
substanzen.  Man  könnte  daran  denken,  das  frei  werdende  Ammoniak  mit 
der  Bildung  dieser  Produkte  in  Zusammenhang  zu  bringen.  Diese  Ab- 
stammung ist  deshalb  unwahrscheinlich,  weil  einesteils  die  Menge  des  ent- 
stehenden Ammoniaks  in  keinem  bestimmten  Verhältnis  zu  der  Bildung 
der  lluminsubstanzen  steht  und  vor  allem  auch  Ammoniak  bei  der  Fer- 
menthydrolyse gebildet  wird.  Es  liegt  nahe,  daran  zu  denken,  dal*  im  Ei- 
wcii.  auch  Saureamide  vorhanden  sind,  und  zwar  z.B.  in  folgender 
Form  1 1 : 


I  min 

I 
NH,.CH».CO.Nfl  I    ' 

l 

t  ii. 

I 

TONIL 
Qlyejl    i  I  !•■'  I  i  -M  ii 


OQQH 


cH.ni..tH.<NH,).m  NH.ui 

i  rt  ■ 


i 


«II 
CONH, 


Diese  Kombinationen  sind  für  uns  von  besonderem  luteresse.  weil  wir 
wissen,  dal.  in  den  Pllanzcnsamen,  wenn  sie  zu  keimen  beginnen,  das  vorhandene 
Ileserveeiweill  durch  Ferment  Wirkung  aufgespalten  wird,  und  an  seiner  Stelle 
nun  grolle  Mengen  von  \sparagin  und  Glutamin  auftreten.  Wir  können 
uns  diese  Bildung  natürlich  auch  ohne  die  Annahme,  daö  im  Eiweih  selbst 
BChon  solche  Saureamide  vorhanden  sind,  vorstellen.  Einstweilen  sind  diese 
Fragen  noch  wenig  geklärt. 

rhrigens  ist  die  einfache  Amidbildung  nicht  die  einzig  mögliche  Art 
der  Verkuppelung  der  Aminosäuren  im  ProteYnmolekUl,  wie  Emil  Fisrhtr 
hervorhebt.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  dali  im  Eiwcili  Piperazinringe  vor- 
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banden  sind.  Eine  weitere  Kombinationsmöglichkeit  bieten  die  ( Kvsätiren. 
wie  das  Berin  um]  T\ rosin.  Sie  könneis  durch  intramolekulare  \nhydrid- 
bildung  in  Kster  oder  Athergruppen  übergehen 

1'ns  interessiert  nun  in  erster  Linie  die  Frage,  welche  Beweise  wir 
dafür  haben,  dal»  diese  anhydridartigen  Verkettungen  der  Aminosäuren 
im  Eiweilimoleklil  tatsächlich  enthalten  sind.  Für  diese  Annahme  sprechen 
einmal  mancherlei  Reaktionen  der  Vertreter  der  Gruppe  der  Peptide.  Viele 
geben  die  JJiuretreaktion.  Ei  ist  gewiß  nicht  ohne  Interesse,  daliGlycyl-glyein 
nnd  Triglycin  z.  13.  keine  Biurctprobe  geben,  wahrend  sie  beim  Tetrapeptid 
positiv  ausfällt.  Langst,  bekannt  ist.  dal'»  die  sog.  Riuretbase,  die  nach 
neueren  Feststellungen  der  Kster  des  Triglycylglyeins  ist,  ausgesprochene 
lliurelreaktion  zeigt.  Sie  bildet  sich  sehr  leicht,  trenn  «üycinester  unter  sorg- 
fältigem Ausschiuli  von  Wasser  einfach  stehen  gelassen  wird.  Kino  sehr 
schöne  l'.iuietreaktion  zeigte  auch  Dialanylcystin.  Die  höheren  Peptide  mit 
7  und  mehr  Aminosäuren,  wie  das  Leucylpentaghnn.  zeigen  eine  ausge- 
sprochene rote  Hiuret  probe,  deren  Farbennuance  genau  mit  der  der  Pep- 
tone (aus  Seide)  übereinstimmt.  Viele  Peptide  fallen  aus  verdünnter  Lösung 
mit  Phosphorwolframsäurc.  Interessant  ist  auch  der  Umstand,  dal»  sehr 
schwer  lösliche  Amitinsiiuren  ganz  leicht  lösliche  Peptide  liefern  und  auch 
schwer  lösliche  Peptide  durch  den  Eintritt  einer  neuen  Aminosäure  plötz- 
lich leicht  löslich  werden.  Tetraglycin  ist  schwer  löslich,  Leocyltetragl] 
leicht  löslich.  Die  Peptone  sind  bekanntlich  alle  in  Wasser  leicht  löslich. 
wobei  alleidings  in  Betracht  zu  ziehen  ist,  dal.  tieinische  vorliegen,  deren 
Komponenten  sich  gegenseitig  in  Lösung  halten  können.  Sehr  interessant 
Miel  auch  die  Änderungen,  die  im  Geschmack  auftreten;  wenn  /..  B.  sdö- 
schineckciiiie  Aminosäuren  gekuppelt  werden,  kann  das  Reaktioiispiodukt 
einen  bitteien  üeschmark  annehmen.  Auch  die.  Peptone  schmecken  zumeist 
ausgesprochen  bitter. 

Ks  ;iit  sieh  nicht  leugnen,  dal.  unzweifelhaft  viele  Ähnlichkeiten 
C-hen  den  künstlichen  Peptiden  und  den  Peptonen  vorhanden  sind 
Eine  KDüfa  Entscheidung  liti-t  sich  nach  dieser  Richtung  uicht  ziehen. 
Wir  dürfen  nie  vergessen,  dal*  wir  scharf  definierte  chemische  Körper 
mit  einem  grollen  Gemisch  vergleichen.  Der  Name  Pepton  bezieht  sich 
auf  keine  Verbindung,  ja  höchst  wahrscheinlich  nicht  einmal  auf  bestimmte 
gleit  limtige  Abhauprodukte  des  Eiweiß.  Es  ial  vielmehr  anzunehmen,  dal'. 
die  Peptone  von  den  Albumosen  an  bis  zu  den  Aminosäuren  alle  Stufen 
des  Abbaues  umfassen. 

Können   wir   somit    vorläufig   auf   diesem  Wege  durch  direkt«-  Ver- 
gleichungen   sichere   I.Y.suttate  nicht  erwarten,    so  hat  hier  das  biologische 
irimeot  erfolgreich  eingegriffen.  Von  grül-tei  Bedeutung  war  der  Nach- 
weis dali  einzelne  der  Peptide  vom  Pankreasfcrment1)  in  genau  derselben 

1l  /  ■/•  und  /'•/•'•  BtrgtU:  I  bat  die  U  fei  Üipeptiiu  and  ihr 
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Weise  gespalten  werden,  wie  die  Proteine  selbst.  So  zerfällt  /.  B.  <«lycyl- 
1-tyrosin  in  kürzester  Zeit  in  seine  Komponenten,  in  (ilykokoll  und  1-1 
sin.  Bes&nd  in  interessant,  ist  der  Umstand,  dall  razemische  Peptide 
asymmetrisch  gespalter!  werden,  d.  h.  es  wird  vom  Ha/cmkörper  nur  die 
eine  Hälfte  angegriffen.1)  Das  folgende  Beispiel  soll  diese  Verhältnisse 
genau  erläutern.  Wenn  wir.  ausgehend  von  nzemiacbeai  Alanin  und  Leu«  in. 
das  Peptid  Alanyl-Leucin  darstellen.  dann  müssen  wir  nach  schon  ange- 
führten theoretischen  Erwägungen  vier  Kombinationen  der  vier  aktiven 
Aminosäuren  erhalten.  Vorhanden  sind  1-  und  d-Alauin  und  I-  und  d-Leu- 
tin.  Der  eine  Ilazi'mkörper  umschlielil  d- Alanin  und  d-Leucin  und  I-Alanin 
und  I-Leuciu  (d-Alanv!-d-l,eucin  -fl-Alanyl-l-I.iMi.ini.  Der  /weit«'  ist  in  der- 
selben Weise,  wie  folgt,  aufgebaut:  d-Alanyl-ILeucin  -f  1-Alanyl-d-Lcucin.  Nun 
spaltet  das  Pankreasferment  nur  den  einen  dieser  beiden  Hazemkörper.  Da  nun 
die  Erfahrung  gauz  allgemein  gelehrt  hat,  dal  stets  flfa  im  Kiweii  vor- 
handenen optisch    aktiven  Aminosäuren    abgespalten    werdeu.    dürfen  wir 

um  H  ihn  Schloß   riehen,    d.iii    von    den    beiden    eben   genannten  Razem- 
pem    nur   derjenige   die  dem   FiwaÜl  entsprechenden    optisch   aktiven 

\minosäuren  enthalt,  der  vom  Ferment  angegriffen  wird.  Nun  entsteht 
MB  Eiweiß  bei  der  Hydrolyse  stets  d-Altniu  und  I-Leucin,  folglich  mofl  der 
gespaltene  Hazemkörper  die  Kombination  d-Alanyl-1-Leucin  enthalten.  Somit 
ist  der  \'om  Ferment  partiell  gespaltene  Hazemkörper  d-Alanyl-1-Leucin  -f 
1-Alanyl-d-Lcucin.  her  DJchl  gespaltene  mui»  d-Alanyl -d-I.ein  in  -f  I-Alanyl- 
Ma-ucin  sein. 

Wir  haben   dieses  Beispiel  absichtlich  gewählt,    um    zu   zeigen,    wie 

iri'iseits   das    Trypsin    auslesend    unter    der  grollen   Zahl    von    Peptiden 
wirken   kann,  und  wie  andrerseits  durch  das  Verhalten  des  Ferments   ge 
genüber  verschiedenen  Ra/cmkörpern  die  Konfiguration    der  untersuchten 

Verbindangei]  EeetgeBtelll  werden  kann. 

<  ranz  eindeutig  sind  die  Resultate  der  Fermeiitwirkung  nur  dann. 
wenn  wir  die  möglichen  Hazemkörper  alle  zur  Verfügung  haben.  F.rst 
dann  können  wir  entscheiden,  ob  eine  bestimmte  Kombination  von  Trypsin 
angegriffen  wird  oder  nicht.  Viel  einfacher  und  klarer  gestalten  sich 
natürlich  die  Yorh;iltiiisM\  wenn  aktive  Peptide  zur  Untersuchung  vor- 
liegen. Aber  auch  dann,  wenn  eine  bestimmte  Kombination  von  Amino- 
i  «-n  durch  Trypsin  nicht  gespalten  wird,  sind  wir  noch  lange  nicht  be- 
rechtigt, anzunehmen,  dal',  sie  nun  im  Eiwcil.  nicht  vorkommt.  Wir  haben 
bereits  gesehen,  dai!  beim  Abbau  der  Eiweil'ikörper  durch  Trypsin  ein  je 
nach  dem  F.iweilkörper  verschieden  grolier  Rest  der  Verdauung  hart- 
nackig widersieht,  offenbar  enthält  auch  das  Eiweiß  Verkettungen,  die 
vom  Trypsin  nicht  gelöst  werden. 


i     tat   Sitzungsberichte   oei  k-/l.  pn-uü.  Ak.nl   .1.  w  i--.it- I    I90B  and  I 
.l.i     i.iii.  .'liinli'iipr  Polypeptid«  gegen  Pnnkrennnfl  and  Iftgamd)  ZeHachr.  f . 

4rt  Bfl  IMf 
■i  Kn  si-i  betttgUen  weiterer  Einselbeiten  auf  die  V'orlcrang  Hb«  >li<"  Fermente 
Torwi. 
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Wir  wissen  nun,  und  werden  später  ausführlich  hierauf  zuriick- 
komimn').  dali  die  Fermente  in  weitgehendstem  Made  spezifisch  wirken. 
und  namentlich  sehr  stark  auf  Konfigurationsunterschiede  rea^icnn.  Der 
I  in.*-1.ni<l.  (fofl  dtt  Trypsin  die  künstlirliiMi  IVplide  spaltet,  sprichl  M-hon 
aus  diesem  Grunde  sehr  für  die  Annahme,  dali  im  Eiweilt  derartige  an- 
hydridartig verbundene  Aminosiiureketten  enthalten  sind. 

Kinen  weiteren  wichtig«]  Beweis,  (lad  Emü  Fi» A-r\  Voraussetzung  voll- 
kommen zutrifft,  ergibt  auch  das  Verhalten  der  Peptide  im  tierischen  i  )r- 
irauismus.  Die  Peptide  werden  in  genau  derselben  Weise  abgebaut  wie 
die  Kweil'kdrper,  auch  dann,  wenn  sie  subkutan  eingeführt  werden,  (ilvcvl- 
L'lvcin  wird  gespalten.  Es  erscheint  ein  kleiner  Teil  als  (JlykokoU  im  Harn .' ) 
hialanyl-i vstin  und  Dileueylcystin2)  werden  ebenfalls  gespalten,  und  das 
Cystin  wird  in  derselben  Weise  verbrannt,  wie  wenn  es  als  solches  dem 
Organismus  einverleibt  worden  wäre.  Kbenso  wird  (IIvcyl-1-tyrosin  voll- 
Qg  v.ibramit  i  Kndlich  Ist  für  (ilynl-ghan,  Trighnn  und  für  Alnn\l- 
exakt  nachgewiesen  worden,  dal»  der  Abbau  dieser  Peptide  genau 
in  derselben  Weise  erfolgt,  wie  wenn  man  die  Komponenten  allein  ver- 
ic.ht.  Auch  (ilvrinaiihydrid  und  Alaninanhvdml  werden  verwertet.  Sie 
werden  vielleicht  schon  im  lurme  aufgespalten  und  zunächst  in  die 
Peptide  übergeführt.  Auch  Leucyl-leucin  wird  analog  dem  Leticui  ver- 
werte i    i 

Als  >')ilm  stein  in  der  ganzen  Beweisführung  mü IS ten  wir  es  betrachten, 
wenn  es  gelingen  sollte,  peptidartige  Produkte  aus  dem  Kiweili  selbst  SU 
isofiarSD.  Dieser  Beweis  ist  denn  auch  erbracht  worden.  Seine  Führung 
war  nur  durch  die  Übertragung  der  bei  den  künstlichen  Peptiden  ge- 
wonnenen Erfahrungen  auf  das  Studium  des  Abbaues  der  Proteine  möglich. 
Bb  galt,  Proteine  so  aufzuspalten,  dalt  sie  nicht  g ranz  bis  zu  den  einfachsten 
leinen  —  zu  den  Aminosäuren  —  zerfallen,  und  andrerseits  der  Abbau 
über  die  kompliziertesten  Abbauprodukte  hinausgeht.  Km  sicher  partieller 
Abbau  mußte  sich  am  ehesten  an  Kiweil.ikürpern  durchführen  lassen,  die 
von  den  gebräuchlichen  Heagentien,  Säuren  und  Alkalien,  und  vor  allem 
auch  den  proteolytischen  Fermenten  nur  schwer  angegriffen  werden.  So  ist 
es  geglückt,  ausSeidenfibroin  durch  vorausgehende  Einwirkung  von  Säure  in 
der  Kälte  und  nachfolgende  Verdauung  mit  Pankreassaft  ein  Peptid  in  Form 


hmii  Abderhalden   und   l'ttcr   Btrgdl     Ott     LbfcftU   der  Peptide   im    Dl  -111118. 

In  (  phytiol.  Cnemie.  39.  9.  1906 

wä  M'ihrhuiiif»  und  Fron.   Samutlj     Du  Verhalten  tat  Cysttn,  Dialanyl- 
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•»  Rmil  Abderhalden    11111J    l'eter  liona :     Dil    \  .-ilrilt.-n    dei  ölycyl  I    VfWtiMk   im 
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seines  Anhydrids  zu  isolieren.1)  Sein  ganzes  Verhalten  und  vor  aliein  seine 
Spaltung  in  d-AIanin  und  Glykokoll  und  seine  Überführung  in  das  Peptid 
zeigten,  daß  ein  aus  d-AIanin  und  Glycin  aufgebaute*  Peptid  poriag.  Wh 
gehen  nicht  fehl,  wenn  wir  es  alsGl  vcyl-d-Alanin  auffassen.  Die  Verbindung 
war  als  Ester,  Peptidester,  isoliert,  und  dieser  durch  Einwirkung  von  alko- 
holischem Ammoniak  in  das  Anhydrid  übergeführt  worden.  Durch  Aufspaltung 
des  (ilvc\l-Alaninanhydrids  können,  je  nach  der  Stelle,  an  der  der  Piperazin- 
ring  gesprengt  wird,  natürlich  beide  Peptide,  sowohl  Glycyld-Alanin  al- 
d-Alanyl-Glycin  entstehen,  wie  ein  Blick  auf  die  folgende  Formel  ze 

II 
<  IL— COv 

Nif  >H 

\CO-CK.CH, 

I 

Erfolgt  die  Spaltung  bei  I,  dann  erhalten  wir  Unter  Wasseraufnahme 
NHf.CH,.CO.NH.CH.CH».COOH=  Glycyl-Alanin.  Erfo3gt  sie  bei  II.  dann 
bildet  sich  :  NU  .  (II  (CII, ) .  (.'< I .  NH  .  CIL.  .CA  K)I1  -  Alanyl-Glycin. 

Bfl  laßt  sich  somit  durch  die  Aufspaltung  des  Anhydrids  nicht  ent- 
scheiden, aus  welchem  Peptid  es  sich  gebildet  hat.  Nun  wissen  wir  jedoch 
dal'i  das  Alanyl  -glycin  von  I  rypsin  leicht  gespalten  wird,  wahrend  dasGlyt-U- 
alanin  dessen  Einwirkung  widersteht  Wir  dürfen  schon  aus  diesem  Ver- 
halten schnellen,  dal!  das  isolierte  Peptid  Glvryl-d- Alanin  ist.  Übrigens 
bildet  sich  dieses  Abbauprodukt,  auch  bei  der  Einwirkung  von  Saure  — 
sei  es  von  konzentrierter  Salzsäure,  sei  es  von  70°'0iger  Schwefelsäure  — 
allein.  Unter  diesen  Bedingungen,  d.  h.  hei  der  Weglassung  der  Wirkung 
des  proteolytischen  Fermentes  konnte  ein  /weites  Peptid  in  Form  seines  Au 
hydrids  gewonnen  werden,  n  unlieb  das  Glycvl-I-Tyrosin  resp.  1-TyrosyI- 
Glycin. 

Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  dal'»  in  rascher  Reihenfolge  auch 
andere  Dipeptide  und  vor  allem  auch  längere  Aniinosaurekctten  aufge- 
funden weiden.  Der  Gedankengang,  der  EMI  Ptscfars  mühevoller  Unter- 
suchung  über  die  Konstitution  der  EiweibkSrper  zugrunde  lag,  hat  durch 
diesen  Befund  seine  volle  Bestätigung  erhalten.  Wo  vorher  tiefes  Dunkel 
herrschte,  hat  sich  plötzlich  helles  Liebt  verbreitet.  Es  hält  nicht  schwer,  sich 
schon  jetzt  ein  Bild  des  ganzen  Eiweiiabbaus  /u  machen  Eine  ganze 
Schar  neuer  Probleme  ketten  sich  unmittelbar  an  die  Forschungen  / 
Waren  seine  Erfolge  in  der  Kühlehydratchemie  und  der  Chemie  der  Purine 
für  den  ganzen  Ausbau  dieser  Gebiete  von  Seite  der  Biologen  ausschlag- 
gebend, so  ist  nicht  /n  bezweifeln,  dali  seine  für  die  ganze  Biologie  noch 
fiel  weiter  tragenden  Forschungen  im  Gebiete  der  EiweiLehemie  große  Um- 
wälzungen unserer  Anschauungen  der  gesamten  Biologie  der  Eiweißstoffe 
zur  Folge  haben  werden.    Noch   liegt  tiefes  Dunkel  über  manchen  Fragen! 

M  Emil  FinAtr  und  Wmü  BUdong  eine»  DipeptiJc  bei  dar  Hydro« 
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Noch  ist  uns  die  Hinsicht  in  die  Bedeutung  der  Eiwei! »Stoffe  für  den  tieri- 
schen ( »rganismus  als  Nahrungsstoffe  zum  grollten  Teile  versagt !  Mit 
Spamttmg  warten  wir  des  M<  in  den»  sich  auch  diese  Fesseln  lösen 

werden,  die  seit  Jahrzehnten  ein  erfolgreiches  Weiterarbeiten  auf  dem 
bttfl  der  gesamten  Biologie  gehemmt  haben.  Im  kühnen  Gedankenfluge 
durchmessen  wir  alle  Probleme,  welche  mit  dem  ..Eiweiß"  in  engstem  Konnexe 
steh  befinden.  Hier  steht  das  ganzo  grolle  Heer  von  Fennenten  —  Be- 
griffe ohne  greifbare  Grundlagen.  Ganz  ähnlich  steht  es  mit  der  gewal- 
tigen Zahl  von  Toxinen  und  Antitoxinen  und  verwandten  Körpern.  Die 
Forscher  all  dieser  genannten  Gebiete  harren  mit  großer  Sehnsucht  der 
Aufklärung  der  Konstitution  des  Eiweili!  Sie  alle  erwarten  neue  Impulse 
von  ihr.  neue  Fragestellungen  und  vor  allem  auch  neue  Methoden.  Wird 
sich  auch  mancher  Traum  nicht  erfüllen,  und  manche  Hoffnung  ver- 
geblich sein,  so  wird  doch  die  Biologie  des  Eiweil-es  im  enteren  Sinne  ganz 
neue  Richtungen  einschlagen  und  auf  einer  gesicherten  Grundlage  sich 
erfolgreich  weiter  entwickeln. 

Sehen  wir  zu,  welche  Vorstellungen  sich  aus  den  eben  mitgeteilten  Be- 
trachtungen für  den  Abbau  der  Kiweklkörper  durch  IVrmente  ergeben.  Wir 
haben  gesehen,  dal«  die  nächsten  Spaltprodukte  des  Eiweitf  Albumosen 
sind  und  diesen  Peptone  folgen.  Wir  können  uns  nun  wohl  denken,  dali 
das  Eiwcibmolekül  zunächst  in  eine  Reihe  längerer  Ketten  von  Amino- 
IT6Q  zerfällt.  Es  sind  dies  die  Albumosen.  Schon  diese  können  unter 
-ich  recht  verschieden  sein.  J-'.s  braucht  nicht  jede  dieser  Ketten  alle  Atnino- 
säoren,  die  das  Eiwcii»  selbst  aufweist,  zu  enthalten.  Die  Albnmosen  wieder- 
um zerfallen  weiter  in  Bruchstücke  mit  einer  kleineren  Anzahl  von  Aminosäuren, 
nämlich  in  die  Peptone.  Wir  können  uns  einerseits  vorstellen,  dali  aus  einer  Al- 
humose  gleichzeitigeine  ganze  Anzahl  von  verschiedenartigen  Peptonen  hervor- 
geht, wir  können  uns  aber  auch  denken,  dal«  jeder  Albumose  nur  ein  Pepton  ent- 
spricht. Es  hat  die  letztere  Annahme  viel  für  sich.  Wir  sehen,  wie  wir  tan 
betont  haben,  sehr  frühzeitig  im  Verdauungsgemisch  Aminosäuren  auf- 
treten. Es  werden  sehr  bald  Aminosäuren  aus  den  Aminosäureketten  ab- 
gespalten. Der  erste  Nachweis  freier  Aminosäuren  fällt  ungefähr  in  die 
Zeit  des  ersten  Auftretens  der  Peptone.  Ty rosin  kann  man  schon  wenige 
Stunden  nach  dem  Beginne  der  Verdauung  feststellen.  Es  ist  wohl  denk- 
bar, dal'  mit  der  Abspaltung  der  Aminosäuren  aus  den  Albumosen  die 
Peptonbildung  einsetzt.  Nun  würde  ein  sukzessiver  Abbau  unter  steter 
Neubildung  freier  Aminosäuren  eintreten.  Aus  den  Peptonen  mit  hoher 
Arainosaiire/ahl  würden  immer  kleinere  Ketten  entstehen,  bis  endlich  der 
gröi-te  Teil  der  Aminosäureketten  in  ihre  Bestandteile  aufgelöst  ist.  Die 
Peptone  wären  dann  aufzufassen  als  ein  grobes  Gemisch  der  verschieden- 
artigsten Polypeptide.  Eine  scharfe  Grenze  nach  unten  Iaht  sich  nur  inso- 
fern ziehen,  als  nur  diejenigen  Peptide  in  den  Kreis  der  Peptone  hinein- 
gerechnet  werden,  welch»*  noch  die  Biuretreaktion  geben  Es  ist  nicht  daran 
EU  /weifein,  dal'  der  Name  Pepton  mehr  und  mehr  verschwinden 
und  wir  mit  bestimmten  chemischen  Individuen  rechnen  werden.  Wir  werden 
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genau  so,  wie  jetzt  in  der  synthetischen  Eiweibchemie .  auch  bin 
von  Di-,  Tri-,  Tetra-  und  Polypeptiden  sprechen.  Es  wäre  willkürlich,  den 
Ausfall  der  Biuretprobe  zum  Ausgangspunkt  einer  weiteren  Abzweigung  zu 
machen.  Die  biuretgebenden  Peptide  gehen  unvermittelt  in  die  diese  Re- 
aktion nicht  mehr  gebenden  über.  Ks  existieren  vom  Pepton  von  der 
längsten  Kette  bis  zur  einfachen  Aminosäure  kontinuierliche  Chergänge. 
Ihm  Abbau  der  Proteine  durch  Trypsin  würde  sich  nach  dlMOl  Vor- 
stellung wie  folgt  gestalten: 

etc.— Ei  weil»— etc. 

/     I     \ 

Alhuiin».-«'  Albumose  Albumose  (—hochmolekulares  Polypeptid) 

/\  /\  /\ 

Amino-    Poly-  Amino-  Poly-   Amino-    Poly- 

säure    peptid   sfture   peptid   silure    peptid 

/   i  i    \ 

\ininosäuren  Aminosäuren 


Aminosäuren 


Decapeptid 


Decapeptid 

\ 


Aminosäuren 


Pentapcptid- 

|      \Amino- 
Ti  t  lapr-ptid  .   säure 
^Amino- 

Tiipeptid       El 

\mino- 
Dipeptid      saure 
Amino- 

A  IUI  !!'>,;,  Site 


Pepton 


l'i  ntapeptid 

\ 

Tripeptid  Dipeptid 

Amino-  Dipeptid  Amino-  Aminosäure 
säure      /\       säure 

A  ininus.ini  e     Aminosäure 


Es  ist  dies  selbstverständlich  nur  ein  Schema,  und  wir  stehen  nicht 
an.  ausdrücklich  zu  betonen,  daß  es  durch  weitere  Forschungen  seine 
recbÜgUDfl  erst  erweisen  malt.  Ks  sind  außerdem  mancherlei  Kombina- 
tionen denkbar.  Wir  kuiinen  uns  wolil  denken,  dftfl  auch  Aminosaureketfen 
SO  zerfallen,  dal'  nicht  unmittelbar  Aminosäuren  entstel  .  n  MHUforfl  Ketten 
mit  nur  je  einem  Teil  der  Aminosäurezahl  des  ursprünglichen  Polypeptids 
Es    sei    in    dieser    Hinsicht    z.  B.    an    die    m  l    Dialanylaspara^m 

säure  erinnert.  Denken  wir  uns  vom  Alanin  aus  die  Kette  verlängert 
könnte  sein  wohl  die  eine  dieser  Ketten  abgespalten  werden  und  zunächst 
ein  „AsparaginsäuremonopoU  peptid"  übrigbleiben  Audi  müssen  wir  daran 
Festhalten,  dali  auch  Polypeptide  entstehen,  welche  offenbar  vom  Verdauuuj-s- 
fcrinciit  nicht  angegriffen  werden.  Derartige  Kombinationen  können  -.v i  1 
im»    nach    den   KtL-ebnissen    der  Untei .Eichungen    über   da>   VT« halten  der 


! 


Kiweißstoff«-.  III 


20" 


künstlichen  Polypeptide  gegen  die  Pankreufeimaiti  wohl  verstellen.   Es  i<t 
nicht  ohne  Interesse,  dafi  das  bei  der  tryptischen  Verdauung  des  Eiweiß  i 
achtete    Porypeptiduerniseh    in  auffallend  grober   Menge  Phenylalanin    und 
Prolin  enthielt,   und   gerade    die   diese  Aminosäuren    enthaltenden   künst- 
lichen Peptide  der  Fermentwirkung  widerstanden 

Wenn  wir  abweichend  vom  Plane  unserer  Vorlesungen  hier  ein 
Problem  zu  entrollen  suchen ,  das  nach  den  vorliegenden  Versuchen  noch 
nicht  völlig  spruchreif  ist.  so  geschieht  dies  deshalb,  weil  einerseits  dm  li 
viele  Befunde  eine  wichtige  Stütze  dieser  Ansichten  geben  und  andrerseits 
nur  auf  der  gegebenen  Grundlage  ein  tieferes  Verständnis  des  Kiwcil'<- 
abbaues  und  -aufbaues  im  tierischen  Organismus  möglich  ist.  liunli  einen 
solchen  serienweisen  Abbau  kann  die  Zelle  jedes  ihr  gebotene  Eiweiß  SC 
transformieren  und  neu  aufbauen,  dal'  es  in  das  gesamte  Gefüge  des  Zell- 
inhaltes hineiupalt.  El  ist  nicht  schwer  stell  vorzustellen,    wie  aus  einem 

immt  zusammengesetzten  Eiweiß  die  verschiedenaitigsten,  die  einzelnen 
Aminosäuren  in  ganz  anderen)  Verhältnis  als  die  MÜtteroobatanz  ent- 
haltenden Proteine  hervorgehen.  Es  ist  nicht  nötig,  dali  hei  einer  solchen 
l  mwandlnng  eine  totale  Aufspaltung  des  Prote'ins  bis  zu  den  tiefsten 
Hausteinen  vor  sich  geht ,  ein  partieller  Alibau  kann  zu  demselben  Ziel  i 
RUiren.  Sind  auch  die  Einzelheiten  des  fermentativen  Abbaues  noch  wenig 
aufgeklart,  so  dürfen  wir  doch  die  tirundzü'ge,  nach  denen  die  Aufspal- 
tung des  Proteins  erfolgt,  als  gesichert  betrachten.  Wir  möchten  Dicht 
rarfehlen,  auch  auf  die  weitgehende  Analogie  hinzuweisen,  die  ein  der- 
artiger Abbau    mit    ilcni   der   Pol»  >aech;iride  aufweist      Wir  wissen,  dafi   die 

ke,  ehe  sie  zum  Traubenzucker  abgebaut  wird,  mancherlei  Zwischenstufen 
durchlauft,  deren  genaue  Kenntnis  uns  noch  ebenso  sehr  fehlt,  wie  die  (Sei 
Albumoscn  und  Peptone.  Wir  kennen  ersten-  vorläufig  nur  als  Gemisch« 
nid  bezeichnen  sie  als  Deztrine.  [He  erste  chemisch  wohl  definierbsre  Ahbau- 
stufe  ist  das  Disaceharid.  die  Maltose,  Die  Dextrine,  die  wir  uns  als  noch  recht 
kompliziert  gebaute  Polysaccharide  vorstellen,  Würden  den  Alhumo.sen  und  Pep- 
tonen entsprechen.  Auch  die  Dextrine  Und  die  verwandten  Produkte  dürften 
etil  Gemisch  verschieden  langer  Ketten  vnn  Trauhenzuckermolekülen  umfassen. 
Die  Mallose  würde  dem  aus  der  Seide  isolierten  I  ■l\<yl-d-Alanin  an  die  Seite  r 
stellen  sein.  I»ie  Verhältnisse  Hegen  bei  den  Kohlehydraten  scheinbar  einfach, 
weil    die  Starke    als    eine  Kombination    eines    gleichartigen    Moleküls,    des 

Tranbenznekers,  aufgehißt  weiden  mofi,  wahrend  beim  EiweHi  die  Zahl  der 

Kausteine   eine   so  mannigfaltige  i>f     Wir    kennen    jedoch    eiii«i%cits  IBCI 

ProteVue.    wie   die  Protamine,    z.  B.  das  Salmin,    welche    im    wesentlichen 

h  recht  einheitlieh  aufgebaut  sind  und   zum    gröbton  Teil    aus  Arginin 

i.  und  andrerseits  wissen  wir,  dafi  in  der  Pflanzenwelt  Polysaccharide 

welch«    an  Mannigfaltigkeit   ihrer  Hausteine  hinter  den  Pro- 

g  zurückstehen.  Es  sei  als  Beispiel  eines  »gemischten*  Iüsac- 

ds  auf  den  Rohrzucker,  an  dessen  Aufbau  je  ein  Molekül  Dextrose  und 

Molekül   Lavtilnse    beteiligt    ist,    ferner    auf    die  Mauiiorhammise.    die 

dl   ans  einem  Molekül  Hhamnose  und  einem  Molekül  Malinese  zusammen- 
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letzt,  liiiiLM-wit-MMi.  Wir  kennen  auch  gemischte  Trisaccharide.  Bei  4»  Hydro- 
lyse der  l.'liainuinose  eines  in  den  Früchten  von  Bbamnus  infeetoria 
enthaltenen  Glukosids,  entstehen  zwei  Moleküle  Rhamnose  und  ein  Molekül 
ii  i  ul.usr  Die  Gcntianose  aus  Gentiana-Arten  enthält  zwei  Moleküle 
Glukose  und  ein  Molekül  Fruktose.  Wir  kennen  eine  große  Zahl  von  Poly- 
sacchariden, SD  deren  Aufbau  die  mannigfaltigsten  Zuckerarten :  Penlosen, 
Methylpentoscnjlexoscn  usw.  beteiligt  sind.  Wir  führen  diese  Beispiele  nur  an. 
Hin  zu  Beigen,  datf  die  Polysaccharide  in  der  weitgehendsten  Analogie  zu 
den  Proteinen  stehen.  Im  Aufbau  aus  verschiedenartigen  Bausteinen  tefl 
eine  gTol'.e  Komhinationsmöglichkeit  gegeben.  Im  tierischen  Organismus 
treten  die  Proteine  an  die  erste  Stelle.  Sie  charakterisieren  die  einzelnen 
Gewebe.  Auf  ihrer  Konfiguration  beruht  offenbar  zum  größten  Teil  das 
Ol  heimnis  der  Eigenart  der  einzelnen  Zellen.  Jede  Tiergattung,  jede  Tier- 
art und  vielleicht  sogar  jedes  Individuum  hat  sein  eigenes  „Kiw.it 
Die  Kohlehydrate  treten  an  Bedeutung  für  den  tierischen  Organismus  nach 
dieser  Richtung  ganz  zurli«  k.  Sie  sind  hauptsächlich  Nahrungsstoffe  und  spielen 
im  Aufbau  der  Gewebe  eine  nur  untergeordnete  Rolle.  Ganz  anders  verhält 
sich  die  Pflanzenwelt,  liier  treten  die  Kohlehydrate  in  den  Vordergrund. 
Ihre  Funktion  ist  nicht  so  einheitlich  wie  im  Tierreich.  Sie  bauen  die 
Gewebe  der  Pflanzen  auf  und  an  ihr  Vorhandensein  knüpfen  sich  die 
mannigfachsten  Lebensprozesse.  Daher  ihre  grolle  Mannigfaltigkeit,  ihr  Auf- 
bau aus  heterogenen  Kiementen.  Die  Kohlehydrate  sind  ihrer  ganzen  phy- 
siologischen Bedeutung  und  ihrem  ganzen  Aufbau  nach  für  die  Pflanzen- 
welt das,  was  die  Proteinstoffe  für  den  tierischen  Organismus. 

Je  mannigfacher  die  \Vi  wendungsweise  eines  Proteins  ist,  um  so 
gieichinafiiger  sind  alle  die  verschiedenartigen  Aminosäuren  an  ihrem  Aufbau 
beteiligt.  Je  einheitlicher  dagegen  die  Funktion  eines  Proteins  im  allgemeinen 
ist,  um  so  mehr  tritt  die  eine  oder  andere  Aminosäure  in  den  Vorder- 
grund. Wir  sehen,  dal',  z.  B.  das  Fibroin  aus  Seide  H6°  „  Glykokoll  und  über 
2Ü°/o  Alanin  enthält,  beim  Elastin  treffen  wir  l'<;  Glykokoll  und  über 
10%  Leuein,  das  Gliadin,  ein  FflanxenreserveeiweiH.  enthält  über  30°  0 
Glutaminsäure,  bei  den  Protaminen  finden  wir  zum  Teil  über  80°/»  Ar- 
ginin.  Es  wäre  gewil'  unrichtig,  wollte  man  diese  Eiweilkörper  den  anderen 
als  einfach  zusammengesetzt  gegenüberstellen.  Sie  sind  einheitlicher.  Für 
die  Auffassung  ihrer  Konstitution  und  Konfiguration  ist  es  von  geringer 
Bedeutung,  ob  die  untereinander  verknüpften  Aminosäuren  gleichartig  oder 
sehr  verschieden  sind. 

Die  Beobachtung,  dal'i  das  Pankreasferment  einzelne  der  künstlichen 
Peptide  nicht  angreift,  und  der  Befind,  dal.  das  bei  der  \  erd.iuung  eino 
Proteins  verbleibende,  noch  aus  komplizierteren  Bruchstücken  bestehende 
Produkt  viel  Glykokoll,  Phenylalanin  und  1  -Prolin  enthält,  lallt  uns  ver- 
muten, dal)  der  tierische  Organismus  gerade  aus  diesen  oder  ähnlichen 
Gruppen  die  Fi  weil -Substanzen  aufbaut,  die  als  Stütz-  und  Grundsubstanzeu 
in  gewissem  Sinne  aus  dem  allgemeinen  Stoffwechsel  ausgeschaltet  Bind.  Es 
ist    gevifl   nicht   ohne  Bedeutung,  dal.  das  Elastin   soviel  Glykokoll    und 


I-iticin  besitzt.  Die  Kombination  Leueyl-glycin  ist  dem  Trypsin  gegenüber 
nttV-nhar  ■umgrcifhar.  Auch  die  Seide  enthalt  solche  Bindungen,  wie  dies  aus 
dem  Befände  von  lilvcxl  d-Alanin  hervorgeht.  Die  Zelle  kann  ihre  Proteine 
selbst  durch  Bildung  derartiger  Kombinationen  schützen.  Der  Umstand. 
daß  in  den  Zellen  die  lebhaftesten  Fermentprozesse  ununterbrochen  vor  riefe 
gehen,  und  doch  die  Zelle  ihr  Baumaterial,  ihr  Rüstzeug  intakt  erhalt,  ist 
unserem  Verständnis  durch  derartige  Betrachtungsweisen  naher  gerückt. 
Die  Bedeutung  der  von  Ernti  Fitcher  dargestellten  Polypeptide  liegt 
mich  nach  einer  ganz  anderen  Richtung.  Es  war  bis  jetzt  nicht  möglich, 
die  proteolytischen  Fermente  auf  ihre  Einheitlichkeit  zu  prüfen.  Man 
mul'ite  sich  bis  jetzt  mit  der  Kenntnis  von  deren  Wirkungsweise  begnügen. 
Es  ist  nicht  daran  zu  zweifeln,  daß  mit  Hilfe  der  künstlichen  Peptide 
auch  nach  dieser  Richtung  neue  Fragestellungen  aufgestellt  und  auch  zur 
Losung  kommen  werden.  Es  wird  sich  entscheiden  lassen,  oh  die  verschiedenen 
Tierarten  ganz  gleichartige  proteolytische  Fermente  besitzen ,  oder  aber 
verschieden  wirkende.  Wir  sind  geneigt,  letzteres  anzunehmen,  wenigstens 
für  einige  spezielle  Falle.  Wir  wissen,  dali  die  Federn  der  Vogel  und  die 
Haare  der  Säugetiere  von  mancherlei  Schmarotzern  heimgesucht  und  von 
diesen  als  Nahrung  aufgezehrt  werden.  Diese  Tierchen  müssen  offenbar 
viel  kraftiger  wirkende  proteolytische  Fermente  besitzen,  als  die  uns  ge- 
wöhnlich zur  Verfügung  stehenden  Verdauungssafte,  denn  die  Keratine  sind, 
soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  für  die  Wirbeltiere  kaum  verdaulich. 
Wir  erhoffen  von  dem  Studium  des  Verhaltens  der  proteolytischen  Fer- 
mente gegen  die  Polypeptide  auch  eine  volle  Aufklarung  des  Unterschie- 
des zwischen  der  Pepsin-  und  Trypsinwirkung.1)  Bis  jetzt  ist  noch  keines  der 
künstlich  dargestellten  Polypeptide  vom  Pepsin  angegriffen  worden.*)  Es  ist 
wohl  denkbar,  dali  die  zu  den  Versuchen  verwendeten  Aminosäureketten 
Dicht  lang  genuj  waren.  Die  Pepsinsalzsau re  BChetBl  cUs  Eiweiß  überhaupt 
in  ganz  anderer  Weise  abzubauen  als  das  Trypsin.3)  Es  entstehen  offenbar 
auch  Albumosen.  „Peptone"  und  tiefere  biuretfreie  Spaltungsprodukte. 
SB  treten  aber  keine  Aminosäuren  auf.1)  Die  Bedeutung  der  Magenver- 
dauung ist  noch  ganz  unklar.  Sie  ist  vielleicht  als  vorbereitende  Spaltung 
des  Eiweiii  aufzufassen,  um  dem  Trypsin  mehr  Angriffspunkte  auf  einmal 
zu  bieten.   Es    II  b   auch  experimentell  zeigen,  dal'   die  Trypsinvcr- 


Bbtfl    I  ■■■■  rhui'itH  um!  hin-  Itmiu    /in    Kniiiiiiis   dee    proteolytitchen    Fei 
nii'l   dr-  Duodnuüiaftoi    Zeftachr  t  phjstol.  Chemie.   IM.  47.  1906. 
'i  \  ^'1  Bm  und  Emü    Adtrkaldw     Ober  du  Verhehl  ledenei 

Pttljrpeptide    pegen     l'ankroasKaft     und     MagcuHeft.    z>ii-.in     f.    phvriol    Chemie«   46. 
1906, 
'i  \  tri   Emil  h'ischrr  und  Emil  AbditrkaMm'.  I  her  die  Yerdannaj  dei   ffnefni 
in'  und  ['aiikrru^fcniiente    /.eitschr.  f.  phjeiol  Chemie.  40.  21b.  I'.KW 
■■irr  imiiI  Ernat  I'.  Piek.    I  bei  \  ii  unlruiiiLTi!   ■{•■•   i 

•  i  Glukosiilcn  und  KiweUkftrpern  durah  Fermente,  Stören  und  Bakterien 

Ho/meiMtert  BeiMge.  7.  33] 

*i  Emil   v-i<  rt.iii. i.  n    und   O.   Boetotki:    i    c.  Zm'tedu    i    physiol    Chemie.  44. 

Afad«rhatd*u      I  li«  Ckrnir  jj 
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dauung  eine  raschere   und  vollständigere   ist,   wenn  ihr   eine  solche   mit 
Ivpsinsalzsäure  vorausgeschickt  wird. 

Mit  Hilfe  der  Polypeptide  wird  es  uns  auch  am  ehesten  gelingen, 
in  das  Dunkel  des  Zellstoffwechsels  Licht  zu  bringen.  Es  ist  jetzt  schon 
festgestellt,  dail  die  Gewebe  and  speziell  die  Leber  proteolytische  Fer- 
menteenthalten, welche  Bindungen  zwischen  Aminosäuren  lösen,  welche  dem 
Trypsin  unzugänglich  sind.  So  spaltet  ein  Aussog  aus  der  Leber  Gh 
Glycin  vollständig  in  seine  Komponenten. '  j  Eine  Ausdehnung  derartiger 
Versuche  auf  die  verschiedensten  ( )rgane  wird  es  uns  ermöglichen .  die- 
jenigen ausfindig  zu  machen,  welche  bei  dem  EiweiÜabban  die  grollte 
Rolle  spielen. ')  Auch  zu  vergleichenden  Untersuchungen  werden  uns  die 
Polypeptide  in  ihren  mannigfachen  Formen  ein  wertvolles  Material  bieten. 
Es  wird  von  dem  gröLiten  Interesse  sein,  zu  erfahren,  ob  die  Vertreter 
der  verschiedenartigsten  Tierklassen  die  einzelnen  Polypeptide  in  gleicher 
Weise  abbauen,  oder  aber,  ob  sich  Unterschiede  in  den  Ahbauprodukten 
ergeben. 

Aus  all  diesen  Problemen  erhellt  ohne  weiteres  die  grolie  Bedeutung 
der  synthetischen  Verkettung  der  Aminosäuren,  der  Polypeptide  für  alle 
Zweige  der  biochemischen  Wissenschaft 


M  Bmß  Abdtpkaldm  and  Yutaba  TormuM    Di    Verhalten  einige]  Popl    ■ 
deto.  Zcitscht  I  pbjraio]  Cfcenrie.  IM  47    l$0& 


Vorlesung  X. 


Eiweißstoffe. 


Abbau  und  Aufbau  der  Eiweißkörper  im  tierischen  und  pflanzlichen 

Organismus. 

Ehe  wir  auf  die  Besprechung  des  Verhaltens  der  in  den  tierischen 
Organismus  eingeführten  Kiweil'stoffe  eingehen,  ihren  Abbau  im  Ikirm- 
kanal,  ihre  Resorption  und  LsstmilatioD  und  die  bei  ihrer  Verbrennung  auf- 
tretenden Endprodukte  verfolgen,  mochten  wir  zuerst  einiges  über  die  Knt- 
ing  der  Proteine  unserer  Nahrung  wissen.  Der  tierische  Organismus 
kann,  wie  wir  spater  sehen  werden,  sein  Eiweil»  nur  aus  solchem  selbst 
uud  seinen  direkten  Abbauprodukfeii  aufbauen.  Er  ist  nicht  imstande,  aus 
anorganischen  Stickstoffverbindungen  Eiweiß  zu  bilden,  ebensowenig  kann 
die  tierische  Zelle  organische  Stickstoffsubstanzen,  die  nicht  mit  dem  Ei- 
weiß in  direkter  Beziehung  stehen,  zur  Eiweißsynthese  verwenden.  Der 
Tierische  (  'rg.-inismus  ist  in  seinem  Eiweißbedarf  vollständig  auf  die  Pflanzen- 
ewiesen.  Diese  bereitet  für  ihn  die  ProteVnstoffe. 

Wenn  Lebewesen,  seien  es  Pflanzen  oder  Tiere,  zugrunde  gehen, 
dann  geht  ihre  organische  Substanz  in  Fäulnis  über.  Aus  den  stickstoff- 
haltigen Produkten  geht  zuletzt  zum  grollten  Teil  Ammoniak  hervor. 
Aus  ihm  bildet  sich  im  Boden  Salpetersäure,  es  entstehen  salpetersaure 
Salze.  Die  Bildung  des  Salpeters  im  Ackerboden  ist  ein  seit  langer  Zeit 
bekannter  hn/ei'..  An  bestimmten  Stellen  entstehen  ganz  enorme  Salpeter- 
lager. Schon  //.  Dooy1)  hatte  erkannt,  dal»  der  Salpeter  auf  Kosten  des 
uioniakstickstoffs  des  Bodens  und  des  Luft  Sauerstoffs  sjch  bildet.  Sehr 
bald  wurde  festgestellt,  dal'  die  Salpeterbildung,  auch  Nitrifikation  ge- 
nannt, auf  die  Lebenstiitigkeit  von  .Mikroben  zuriirk/ufiihrcn  ist.  Die  Bein- 
kultivierung  dieser  Organismen  ist  erst  sehr  spat  gelungen.*)  Es  lag  dies 
daran,  dal-  die  Bakterien  eigentümlicherweise,  wie  Uucppt    i  und  Ihnu-u**) 

'i  //-  ]>ar,,:  Elemente  der  Agrikultur-Chemie    S.  408.   1814. 
-i  8,  Wbtogrmltky:  8ur  les  orgauiames  do  la  nitnfication.  Coiupt.  rend.  «1  l'Acud. 
das  Sciences.  IUI  -90. 

't  F.  Hmeppe:    Tageblatt  der  Naturforscher- Versammlung  Wiesbaden   1887« 

*)  W  H.  ntraJbhitt  f.  Bakteriologie  3.  Nr.  16.  1887. 
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erkannten ,  auf  einem  völlig  anorganischen  Nährboden  wachsen  können. 
Sie  beziehen  ihren  Stickstoff-  und  Kohlenstoffgehalt  aus  kohlensaurem 
Ammoniak. ')  Der  Nitrifikationsprozett  ist  übrigens  kein  einheitlicher.  Er 
wird  dorch  das  Zusammenarbeiten  mehrerer  Bakterienarten  bedingt.  Die 
einen  oxydieren  Ammoniak  zu  Nitrit,,  andere  Nitrit  zu  Nitrat  Diese  nitrifi- 
zierenden  Bakterien  sind  überall  verbreitet.  Sie  spielen  im  Haushalte  der 
Natur  eine  grobe  Kollo.  Sie  vermitteln  den  Kreislauf  des  Stickstoffs. 

Auch  den  Stickstoff,  den  der  tierische  Organismus  in  seiner  Nahrung  zu 
sich  nimmt,  gibt  er  dem  Boden  in  letzter  Linie  als  Ammoniak  zurück.  Wir 
werden  später  sehen,  dalö  der  größte  Teil  des  Eiweiltetäckstoffes  bei  den  Säuge- 
tieren als  Harnstoff  im  Harne  wieder  erscheint.  Unter  der  Wirkung  bestimmter 
Bakterien  bildet  sich  Ammoniak  aus  ihm,  der  gleichfalls  in  Salpetersäure  &t 
übergeführt  wird.  Aus  diesen  vermag  nun  die  Pflanze  von  neuem  Eiweili 
aufzubauen,  und  so  hewegt  sich  der  Stickstoff  bald  in  anorganischer  Form, 
bald  in  organischer  gebunden  in  einem  bestimmten  Kreislauf.  In  Wirk- 
lichkeit verläuft  dieser  Prozetf  nicht  so  glatt,  wie  es  den  Anschein  haben 
könnte.  Neben  dem  gebundenen  Stickstoff  wird  auch  freier  Stickstoff  in 
großer  Menge  erzeugt.  Wird  stickstoffhaltige  organische  Substanz  ver- 
brannt, so  entsteht  neben  Ammoniak  auch  freier  Stickstoff.  Der  Betrag 
des  letzteren  kann  bei  günstigen  Bedingungen  ein  sehr  großer  sein.  Dies 
ist  z.  B.  der  Fall,  wenn  die  Verbrennung  bei  hoher  Temperatur  und  reich- 
lichem Luftzutritt  stattfindet.  Stickstoff  wird  in  groller  Menge  auch  frei 
beim  Verpuffen  von  Schleifpulver.  Aber  nicht  allein  durch  künstlich  her- 
vorgebrachte Prozesse  wird  Stickstoff  entbunden,  sondern  auch  unter  Mit- 
wirkung von  Organismen  in  der  Natur  selbst.  Zwar  hat  sich  die  An- 
schauung, dal'  im  Stoffwechsel  der  höheren  Pflanzen  freier  Stickstoff  sich 
bilde,  bei  exakter  Durchführung  der  Versuche  als  irrig  erwiesen,  und  ebenso 
ist  die  oft  erörterte  Frage,  ob  im  tierischen  Organismus  ein  Teil  des  F.i- 
weiltstickstoffes  als  solcher  zur  Abscheidung  gelangt,  in  verneinendem  Sinne 
entschieden,  dagegen  sind  uns  Organismen  in  großer  Verbreitung  bekannt 
geworden,  die  zwar  aus  organischen  Stickstoffverbindungen    keinen  Stick- 


'i  Be  ia4  nu'lit  oho«  Interesse,  da£  noch  andere  niedere  Lebet 
mischen  Materialien  anorganische   verbrennen    Wohl  um  längsten  bekannt   ist 
(Inippe  (Iit  Sr  Im\  <•  tVl  l'.i  l.  i       u  ii     Sjr  Mithalten    in  ihrem  Xelleili  Einlagerungen  von 
Schvrefalkörnchcn,    Sie  leben  in  SchtrefelqueUan  und  bilden  in  dien 

-H   amfaaaen  in  der  Gruppe  iler  Hejr^iutua  aiOiiimuli-  Arien   Sie  lind 
i    l>i<-  Beggiafoa ■Arten  vermögen  den   Schwefelwasserstoff  mil   Hilfe  deaLnftat 
Stoffs  zu  Schwefel    zu   oxydieren.    Da  fei    wird    m   der  /•  llo  zu 

■mi'    weiter  rerbrannt    und    di<  i  in)    ihr   wesentlichste*    Itmungsprodukt 

n  -rm.   Organische  Babstansen  brauchen   de  bi  not  geringe]  Monge    Durah  die  ■ 
li.itinii  viui  Bei  Schwefelsäure  wird   ffti  d      Baki 

menge  ron  8S*4  Kai   verfügbar, 

i  anderen  Beispiel  dieser  Gruppe  liefern  viele  Fadcnbakterien,  raraUeaaLep- 
tniliiiv  ochraees    Bie  oxydieren   das  Ferrokarbonai   dei   Enienqinlh  i 
il;is    inner    üililiiue    von    Rbwohydroxyd    serf&Ut.    Wimogra  am    wir   dk 

Kenntani  da  9ebvef<  1-  nnd  Bis«  nbakterien  verdanken,  erwlal  die  MfiglichkeU 
die  El  lang  dei  Rasensteinl  tgei  ibid. 
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stoß  in  Freiheit  setzen,  wohl  aber,  wenn  ihnen  salpetersaure  Salze  geboten 
werden.  Die  Entdeckung  dieses  Prozesses,  der  als  Denitrifikation  be- 
zeichnet wird,  ist  schon  sehr  alt.  Schon  //.  Rsm/*)  berichtet,  dal»  im 
Boden  bei  der  Zersetzung  organischer  Subsfauz  gasförmiger  Stickstoff  si<h 
entwickle.  Dal«  die  Stickstoffbildung  aus  den  Nitraten  erfolgt,  ist  jedoch  ersl 
von  (ii.iyoti  und  Dvpatä*)  klar  erkannt  worden.  In  der  Folgezeit  sind  eine 
grolie  Anzahl  von  Bakterien  isoliert  worden,  welche  sämtlich  freien  Stick- 
stoff aus  Nitraten  bilden.  Schon  Gajfcn  und  Ihipt-tit  haben  zwei  anaerobe  Bak- 
terien: Bacterium  denitrificans  *  und  [i  aus  der  Ackererde  gezüchtet. 
Die  dcnitrifi7ierenden  Bakterien  können  ohne  Sauerstoff  existieren.  Sie  be- 
nutzen die  Nitrate  als  Kni'rgie<|uelle.  Sie  arbeiten  in  gewissem  Sinne  den 
nitrifizierenden  Bakterien  bestandig  entgegen.  Bei  reichlichem  Sauerstoff- 
/utritt  haben  die  letzteren  die  Oberhand,  nicht  aber  bei  ungenügendem. 
Es  ist  zweifellos,  dal'»  fortwährend  beträchtliche  Mengen  von  Stickstoff  in 
Freiheit  gesetzt  werden.  Bestand  in  würde  auf  diese  Weise  der  Organism  n 
velt  BtftckBtofiJ  t'iit/ogen,  wenn  nicht  gleichzeitig  Prozesse  wirksam  wären, 
durch  die  freier  Stickstoff  wieder  gebunden  winde  Nun  wissen  wir,  dal» 
durch  die  elektrischen  Entladungen  der  Atmosphäre  Stickstoff  und  Sauer- 
stoff zu  Salpetersäure  vereinigt  werden.  Die  Menge  des  auf  diese  Weise 
gebundenen  Stickstoffs  kann  keine  grolie  sein.  Sie  kommt  in  Wirklichkeit 
gegenüber  den  Prozessen,  welche  freien  Stickstoff  erzeugen,  gar  nicht  in 
Utracht  Nun  sind  in  den  letzten  Jahren  mehrere  Bakterien  bekannt  ge- 
worden, welche  die  Fähigkeit  haben,  den  freien  Stickstoff  der  Atmosphäre 
zu  assimilieren.  Berthefat*)  war  der  erste,  welcher  auf  derartige  Prozesse 
aufmerksam  machte.  Er  fand  Stickstoff anreichenmg  in  Bodenproben,  welche 
frei  von  höheren  Pflanzen  waren  und  als  einzige  Stickstoff  quelle  die  atmo- 
sphärische Luft  besaiten.  Wxnopradiky*)  gelang  es  zum  ersten  Male,  einen 
Bazillus  aus  Bodenproben  zu  isolieren,  welcher  den  freien  Stickstoff  der 
Luft  direkt  verarbeiten  konnte,  Es  war  dies  das  anaerobe  Clostridium 
Pasteurianum.  Winogradsky  konnte  in  einem  Versuche  zeigen,  daß  dieser 
Bazillus  bei  Ausschluß  jeder  Stickstoffi|uelle  aul'ier  der  der  Luft  nach  20 
bzw.  1;")  Tagen  2ü"9mg  bzw.  24*7 mg  Stickstoff  aufgenommen  hatte  Es  ist 
von  Interesse,  dali  das  Clostridium  nicht  für  sich  allein  auftritt,  sondern 
stets  in  Begleitung  von  zwei  aeroben  Bakterien  gefunden  wird.  ( iffenbar 
liegt  eine  Symbiose  vor.  Die  aeroben  Bakterien  bewirken  die  für  die  Lebens- 
prozesse des  Clostridiums  DOtwendigeSanerstoffansni.  Sic  empfangen  dafür 
höchst  wahrscheinlich    von   diesem  stickstoffhaltiges  Material.    Es    sind  seit 

b   s.  BOB. 
i  <<aynH  und  Duprtit:  Smk  Ja  formation  des  tiitrates.  Compt.  rend.  de  l'Acad.  de* 
Sciences  05.  644.  1882 

>i  Htrfh'l'it.  Fixatti.ui  ilmi.te  du  l'wote  atmospherii|iie  libre  par  certains  terrain*. 
I.  de  I  Acad.  de«  8cioiices.  101.775.  1866.  Ebenda.  IM.  Wo.  BB6.  1867;  10«. 
1049.  l-'M.  1>-HH;  107.  372.  1888;  108.  7UÜ.  1KK«J;  109.277  417.  1888;  11-  569.  1802; 
110.  848.  1898. 

'i    Wim  Sur  1' asaiinilatkni  de    1' azote  gazeux  de   l'atmoapbfcrt    pH 

microbos.  Compt  rend.  de  I" Acad.  deaSciencM.   11«'..  1888   1808.  Ebenda.  118.856. 
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dieser  Entdeckung  auch  andere  freien  Stickstoff  assimilierende  Baktnim 
bekannt  geworden.  So  beschreiben  Krüger  und  S<-hn<uhu-'uulv)  ein  Bak- 
terium, das  in  62  Tagen  4  6— 8  fu«?  Luftstickstoff  in  Eiweil «-Stickstoff 
überführte.  Von  großer  Bedeutung  ist  es,  dal»  das  Clostridium  auch  im 
Schlick  des  Meeresgrundes  und  im  Plankton  des  Meer-  und  Süßwassers 
aufgefunden  worden  ist.  Um  einen  Einblick  in  die  Bedeutung  der  Tätig- 
keit dieser  freien  St  irkstnff  aufnehmenden  Bakterien  zugeben,  sei  folgende 
Beobachtung  von  Kühn*)  angeführt.  Eine  zwanzig  Jahre  ohne  jode  Stiek- 
stoffdüngung  verbliebene  Yersuchsparzelle  hatte  pro  Hektar  Land  einen 
Durchschnittsertrag  von  1976  kg  Körner  ergeben.  Es  konnte  nicht  nur 
keine  Verminderung  des  jährlichen  Ernteertrag-.-;  infolge  allmählichen  Ver- 
brauches des  Düngerstickstoffs  festgestellt  werden,  sondern  im  Gegenteil 
eine  Steigerung  der  Körnerproduktion  um  1 1 '6 °  „.  Dem  Boden  wurden 
pro  Jahr  und  pro  Hektar  Land  durch  die  Roggenernte  25—  HO  kg  Stick- 
stoff entzogen.  Diese  Stickstoffraenge  mußte  somit  aus  der  Luft  dem  Acker- 
boden zugeführt  werden.  Auch  das  abgefallene  Laub  des  Waldbodens 
speichert  Stickstoff  mit  Hilfe  der  in  ihm  lebenden  Bakterien  auf.  Es  ist 
nicht  unmöglich,  dal.  diese  Bakterien  audi  die  ersten  Pioniere  sind,  um 
zerfallendes  Gestein  „urbar"  zu  machen. 

ist  eine  alte  Erfahrung,  dali  manche  Pflanzen,  wie  z.  B.  die  Legu- 
minosen den  Boden  an  Stickstoff  anreichern,  während  andere  nur  zehren. 
Aus  difsein  Grunde  wird  der  praktische  Landwirt  auf  demselben  Boden 
hintereinander  im  allgemeinen  nie  Getreide  bauen,  sondern  abwechselnd 
Leguminosen  und  Getreide.  Vollständig  aufgeklärt  worden  ist  der  ganze 
Vorgang,  der  diesem  eigentümlichen  Verhalten  zugrunde  liegt,  durch  die 
Untersuchungen  von  HeUrwgtt*)  und  WiUlttrth.^  Sie  BteBteo  /unartist  mit 
voller  Schärfe  die  Stickstoffbindung  durch  die  Leguminosen  feet  und  Enden, 
dal«  diese  Fähigkeit  in  Zusammenhang  mit  der  Ausbildung  der  sog.  Wurzel- 
knöllehen  dieser  Pflanzen  steht.  Es  liel'  sich  auch  zeigen,  dall  man  Legu- 
minosen, auf  sterilem  Boden  kultiviert,  zur  Knöllchenbildung  zwingen  kann, 
wenn  man  einen  Aufguß  von  gewöhnlichem  Ackerboden  zufügt.  Offenbar 
niii.-sen  im  Ackerboden  Mikroorganismen  vorhanden  sein,  welche  die  Knöll- 
rhenliildung  veranlassen.  Durch  Erhitzen  verliert  der  Bodenaufguö  M-ine  Wirk- 
samkeit. Ganz  anders  verhalten  sich  die  Gramineen.  Sie  lassen  sich  in 
ihrer  Stickstoffaufnaume  durch  Bodenaufgul'  nicht  beeinflussen.  Ihre 
Stickstoffassimilation  ist  nur  abhängig  vom  Nitratgehalt  des  Bodens.  Der 
freie  Stickstoff   kommt   für  sie  gar   nicht   in  Betracht.    Die  Leguminosen 


i   Krügtr  und  Sduuidtuiiid:  Uiuhrirttcb.  Jahrb.  2«.  BOf.  1900. 
J.  Kühn:  Kniuliogs  lud*.  Ztg.  S.  2.  JUUl.  Zitiert  nach  F  Ctap«k:  Biochemie 
der  Pflanz,  n.  Gustav  Fbther.   -    181.  1Ü05. 

J>  H.  Hr!lHr<„l:  Tageblatt  der  Naturforscher- Vera.  Berlin.  S  890    188G. 
')    \\;i!turth:   Tageblatt   der,  Naturfdreehcr-Vere.    Wiesbaden.    S   868.    1887.    — 
//.  //.  !!<  >••!• '  innl  //.  WiU/arih  :  Zeitsehr.  d.  Vereins  f.  Hutienzuckerindustrie.  Beilageb''ft 
i.  1888  und  Berichte   da  toten.  GeMUseA.  7.  188.  1889.  —  Vgl.  die  »eitere  Ut» 
ratur  hei  ■/.  \'<>yrl-  Die  Assimilation  des  freien  und  elementaren  SÜckltaffl  duren  Mikro- 
organismen. ZeatnUd.  f.   Bakteriol.  u.  Parasitonkunde.  IB.  II.  BS.  1905. 
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hinwiederum  sind  ira  natürlichen  Hoden  von  einer  steigenden  Nitratdar- 
reichuug  in  ihrem  Wachstum  völlig  unabhängig.  Werden  die  Leguminosen 
auf  stti ilisicrtom  Hoden  gezüchtet,  dann  verhalten  sie  sich  wie  die  Gra- 
mineen. Sie  halx  u  die  Fähigkeit  verloren,  freien  Stickstoff  aufzu- 
nehmen und  sind  nun  gänzlich  auf  den  Nitratgehalt  des  Bodens  ange- 
wiesen. Es  seien  zur  Illustrierung  der  Stickstoffassimilation  durch  knöll- 
chenhaltige  Leguminosen  folgende  Versuche  angeführt.  Srhhesing  und 
Lammt1)  kultivierten  Leguminosen  in  sterilisiertem  Sande  und  in  sterilen 
Glaszylindern.  Der  Gehalt  an  Sauerstoff,  Kohlensaure  und  Stickstoff  der 
in  diesen  befindlichen  Luft  war  genau  bekannt.  Bei  den  einen  Versuchen 
wurde,  steriles  Wasser  zugegeben,  in  den  andern  solches  mit  zerriebenem 
Knoll.lu'ii  Nach  drei  Monaten  wurde  die  Luft,  aus  den  Zylindern  entfernt 
und  ihr  Stickstoffgehalt  bestimmt.  Es  ergab  sich,  dal»  er  nur  bei  den  Ver- 
suchen abgenommen  hatte,  bei  denen  Wurzelkriölkhen  hinzugegeben  wordeu 
waren.  In  zwei  solchen  Versuchen  mit  Beigabe  von  Wurzclkuöllehen  war 
das  Ergebnis  folgendes: 

1  II 

stirkstoffgehalt  der  Luft  hei  Beginn  des  Versuches  2681*2  cm«   2488'Soh4 

Abschluß  ..  .  2682-1   ..      H&l'i   .. 

Aufgenommener  Stickstoff S9'l   ..  B6D  .. 

=  365  mg    —  82"8  <«■// 
Noch   deutlicher  zeigt   dies«-  >tnkstoffaufnahme  folgende  ftbereicht 
In  Versuch  III  waren  keine  Wurzelkuollchen  vorhanden,  wohl  aber  in  Ver- 
such  I   und  II. 

I  II  III 

Stickstoff  im  Boden  und  in  deu  gesäten  Legu- 

iuinoscnsamen  (Erbsen) :V2"6w»/    :v>f>»w/     '62'bmy 

Wirkstoff  in  der  Erde       732  „      666  „      BS"!   „ 

-tickstoffgewinn  der  Tflanzen 4UÖ  .,      3 1  06  „ 

Die  Wurzelknöllchen  enthalten  Bakterien,  wie  Be\j$rindct)  eudgültig 
bewiesen  hat.  Sie  leben  in  Symbiose  mit  dem  Träger  der  Knöllchen. 
■  rinck  nennt  den  Bazillus  B.  radicicola.  Er  ist.  in  Land  und  Wasser 
weit  verbreitet.  Neue  Beobachtungen  sprechen  übrigens  dafür,  datl  der  den 
freien  Stickstoff  assimilierende  Pilz  nicht  einheitlich  ist.  Es  scheint,  daU 
den  verschiedenen  l'apillionaceenformen  verschiedene  Bazillen  zukommen. 
Es  ist  nur  gelungen,  nahe  verwandte  Vertrete]  (Betet  Familie  Wechsel- 
••itig  erfolgreich  mit  ihren  Knüllrhen  zu  infizieren.  Es  gelang  z.  B.  nicht. 
Kobiniawurzeln  mit  Erbsenhakterien  zur  Knöllchenbildung  anzuregen.  St  ha 
interessant  ist  es  auch,  dali  Soja  hispida  in  europäischem  Gartenland  oft 
keine  Knöllchen  erzeugt,  wohl  aber,  wenn  dieses  mit  japanischer  Erde  geimpft 

')  Th.  SrhlntMint/    uoil  Km.  LuuriHt :    Bor   In  fi\.;ui<ni    dl    l'iuotc    >;azeii.x  par    les 
l<-jrumin.ii8es.   «ompt.  reod  »tr  l'Acad.  de«  Science».   111.  750.  1890   und  ebenda.    ll.'t 
8M    115.  881.  1017.  E892;  Aaial,  üatitat  Pntanr.  6  16  ».  BM.  1892. 

*)  it.  Hiij/ rinck:  Botanische  Zeitung.  S.  12h.  18HH. 
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wird.  Wie  bedeutungsvoll  diese  Entdeckungen  geworden  sind,  erhellt  schon 
daraus,  doli  die  Knöllehenbakterien  Handelsprodukt  geworden  sind. 

Hfl  ist  fraglich,  ob  diese  Knöllchenbakterien  nur  auf  die  Klasse  der 
Papillionaceen  beschrankt,  sind.  Es  liegen  Beobachtungen  vor,  da!!  sie  auch 
bei  anderen  Pflan/engattungen  zu  finden  sind.  So  sollen  sie  den  Rliinan- 
taceen,  Elaeagnaceen,  Cycadeen,  Coniferen  usw.  zukommen.  Man  hat  auch 
vermutet,  dal',  die  oft  mit  den  Wurzeln  der  höheren  Pflanzen  svmhiotisch 
lebenden  Fadenpilze  eine  ähnliche  Rolle  spielen  wie  die  Knüll1 
Einstweilen  sind  diese  Versuche  noch  nicht  abgeschlossen.  Viele  Beob- 
achtungen an  den  wild  wachsenden  Pflanzen  lassen  auf  eine  weitere  \  er- 
hreitung  derartiger  Symbiosen  schliel.cn.  Wir  kennen  viele  Pflanzen,  die 
Jahr  tür  Jahr  in  derselben  Fülle  an  demselben  Standorte  inunef  und  immer 
wieder  anzutreffen  sind,  wahrend  manche  andere  plötzlich  auftauchen,  um 
nach  einer  kurzen  „Blüteperiode'  mehr  und  mehr  zurückzugehen.  So  kann 
der  ganze  Charakter  einer  Waldwiese  und  speziell  die  Flora  eine«  Schutt- 
platzes in  rascher  Reihenfolge  sich  ändern,  offenbar  weil  diese  so  kurz 
seßhaften  Pflanzen  ganz  und  gar  auf  den  Nitratgehalt  des  Bodens  ange- 
wiesen sind. 

Für  unsere  Betrachtungen  ist  es  von  der  gröliten  Wichtigkeit,  dal- 
die  Natur  Mittel  und  Wege  besitzt,  auch  den  freien  Stirkstoff  der  Luft  Im 
ständigzubinden.  Auf  der  einen  Seite  wird  beständig  Stickstoff  erzeugt  und  auf 
der  anderen  gebunden.  Es  laßt  sich  nicht  voraussagen,  in  welchen  Ver- 
hältnissen diese  beiden  Prozesse  stehen,  ob  sie  sich  ungefähr  das  Gleich- 
gewicht halten,  oder  ob  das  Freiwerden  des  Stickstoffs  die  Bindung  weit 
übersteigt. 'i  Es  wäre  von  groLlem  Interesse,  zu  wissen,  in  welche  Ver- 
bindung diese  Organismen  den  Stirkstoff  zunächst  überführen.  Hierüber  ist 
bis  jetzt  noch  gar  nichts  bekannt.  Als  schlietUiches  Produkt  nimmt  man 
die  Bildung  von  Ei  weil'  an,  das  dann  zum  Teil  von  der  bewohnten  Pflanze 
unter  der  Mitwirkung  von  Fermenten  aufgenommen  werden  soll. 

Mit  der  Feststellung  der  Tatsache,  dal»  auch  freier  Stickstoff  zur 
Assimilation  gelangen  kann,  scheint  der  Kreislauf  des  Stickstoffs,  der  eben 
durch  die  Auffindung  der  denitrifiziereudeu  Organismen  eine  Linke  aoi 
zuweisen  schien,  geschlossen.  Wir  haben  einen  Punkt  ander  acht  gelassen. 
Wir  werden  später  bei  der  Besprechung  der  anorganischen  Nahrungs- 
stoffe sehen,  dal'  der  Erde  die  Eigenschaft  zukommt,  gewisse  Bestand- 
teile zu  fixieren.  Es  ist  dies  für  die  zur  Entwicklung  der  Pflanzen  so  wich- 
tigen Elemente,  Phosphorsäure,  Kali,  Ammoniak,  bekannt.  Sobald 
Lösungen  mit  Bodenteilchen  in  Berührung  kommen,  werden  sie  in  schwer 
Lösliche  Verbindungen  übergeführt  und  so  vor  der  Auswaschung  durch  das 
Regenwasser  bewahrt.  Gans  anders  verhalten  sich  nun  die  salpetersauren 
Salze,  die  Nitmte.  Sie  werden  vom  Boden  nicht  absorbiert.  Sie  sind  leicht 
löslich  in  Wasser  und  werden  beständig  ausgewaschen,  den  Bächen  und 
Flüssen  zugeführt  und  erscheinen  zuletzt  im  Meere.  Die  Menge  des  jähr- 

i  Ks  ist  (Ihrigeos  der  Technik  bereit«  gelungen,  den  LuftltickttoB  im   irroBea  in 
Hindunc  ühu-zufuhren. 
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Uefa  dein  Festland  auf  diese  Weise  entzogenen  Stickstoffs  ist  ganz 
«•norm.  E.  Brandt1)  berechnet  sie  anl  rund  40,000.000^  pro  Jahr.  Wir 
stehen  vor  der  Krage,  auf  welchem  Wege  diese  groben  Stickstoff* 
mengen  dem  allgemeinen  Kreislauf  zurückgegeben  werden,  hall  dies 
der  Fall  sein  muH,  beweist  der  l'mstand,  daf'i  trotz  der  nun  seit  Jahr- 
tausenden  erfolgten  Auslaugung  des  Festlandes  die  Vegetation  nach  wie  vor 
sich  weiterem wickelt,  Zwischen  dem  Pflanzen-  und  Tierlehen  auf  dem 
Festland  und  dorn  Meere  be8t6fa60  keine  wesentlichen  Unterschiede.  Auch 
die  Meerespflanzen  assimilieren  Kohlensaure,  auch  sie  brauchen  zu  diesem 
Prozesse  der  Sonnenenergie,  weshalb  denn  auch  in  den  Tiefen,  in  die  kein 
Licht  dringt,  das  Pflanzenwachstum  aufhört.  Auch  die  Meerespflau ft m 
brauchen  Nitrate  zum  Aufbau  ihrer  F.i  weil. Substanzen.  Auch  im  Meer  ent- 
nimmt die  Tierwelt  ihr  F.iwe'u'i  au.>>cliliei.lich  in  letzter  Linie  der  Pflanzen- 
welt. Die  Vegetation  im  Meer  kann  die  groben  sinkstoffmengen,  die  ihr 
ständig  zugeführt  werden,  nicht  hewiiltigen.  Auch  wird  ja  stets  stickstoff- 
haltige Substanz  bei  der  Fäulnis  der  abgestorbenen  Pflanzen  und  Tiere  in 
Ammoniak  und  dieses  in  Nitrit  und  in  N'itrat  übergeführt,  genau  so  wie 
auf  dem  Festlande.  Wohl  wirft  ab  und  zu  das  Meer  gewaltige  Tangmassen 
ans  Land.  Die  in  ihnen  enthaltene  stickstoffmenge  ist  jedoch  unendlich 
vielmal  zu  gering,  um  einen  Ausgleich  zwischen  dem  dem  Land  entführten 
Stickstoff  zu  schaffen.  F,s  ist  nun  von  griil.tem  Interesse,  ilal.'.  auch  im 
Meer  sich  denitrifizierende  Bakterien  vorfinden,  die  fortwährend  Stickstoff 
in  Freiheit  setzen.  Sie  geben  den  dem  Meer  zugeführten  Stickstoff  dem 
Kn-islauf  zurück. 

Hier  ci hellt  erst  die  große  Bedentmg  der  Denitrifikation,  die  uns 
auf  dem  Festlande  als  eine  unwillkommene  Erscheinung  entgegentrat. 
Zugleich  wird  nun  die  grolle  Rolle,  die  den  Stickstoff  assimilierenden 
Bakterien  zukommt,  vollkommen  klar.  Hin  ewiges  Wechselspiel  garantier! 
die  Lebensbedingungen  der  gesamten  Organismenwelt!  Diese  kleinsten 
aller  Wesen  schaffen  für  uns  die  Grundbedingungen  unseres  ganzen  Im 
Beinfi.  Mit  der  Auffindung  der  «lenitrifiz.iei enden  Bakterien  hat  sich  auch 
ein  scheinbarer  Widerspruch  gelost.  Auf  dem  Festland  nimmt  bekanntlich 
die  Dichtigkeit  der  Pflanzen-  und  Tierwelt  vom  Äquator  nach  den  Polen 
hin  mehr  und  mehr  ab.  Im  Meer  ist  dies  nicht  der  Fall.  Diese  Erscheinung 
ist  sehr  auffallend,  denn  man  müßte  erwarten,  dali  in  den  tropischen  Meeren 
mit  ihrer  Lichtfülle  der  Entwicklung  viel  bessere  Bedingungen  geschaffen 
wAren  als  in  den  dunkeln  arktischen  Zonen.  Es  ist  wohl  denkbar, 
dieser  Umstand  mit  der  Tätigkeit  der  denitrifizierenden  Bakterien  zu- 
sammenhangt. Für  sie  und  ihr  Wirken  sind  die  Bedingungen  in  den  tro- 
pischen Meeren  am  günstigsten.  Sie  entwickeln  sich  bei  einer  Tempe- 
ratur von  -lb—  :W  am  besten.  Sie  werden  somit  in  den  tropischen  Meeren 


')  Vgl.  A'.  Brandt:    WissoiiBcluftliche   Unterem-huDgen.    Herausgegeben   von    der 
Knanalarioa  tat  Untersuchung  dar  deutechsn  Meere.  IBM  o.  1901.  —  Vgl.  an  nbe: 

Um  Kreislauf  des  Stickstoffs  in  d«  Katar  ond  doi  (Stoffwechsel  In  Meere.  Bdnreisej 

hndirirtschsitl.  Zentralblatt.   1902. 


218 


I  orkflttog  \. 


den  Meerespflanzen  viel  mehr  Stickstoff  entziehen  als  in  den  Meeren  der 
arktischen  /(»in-  Wir  wollen  gleich  betonen,  daß  dies  nur  ein  Erklärungs- 
versuch ist  Wir  wissen,  daß  das  Wachstum  aller  Organismen  an  das  Ge- 
Ktl  des  Minimums  gebunden  ist,  d.  h.  sämtliche  Stoffe,  die  einem  Orga- 
nismus geboten  werden,  richten  sich  nach  dem  in  der  kleinsten  Menge 
vorhandenen.  Wenn  auch  der  Meerespflanze  massenhaft  .Stickstoff  in  Form 
von  Salpeter  zur  Verfügung  steht,  so  könnte  andrerseits  der  Phosphor 
z.  B.  in  zu  geringer  Menge  vorhanden  sein.  Die  Pflanze  konnte  dann  den 
gesamten  .Stickstoff  nur  in  der  dem  vorhandenen  Phosphor  entspre- 
chenden Menge  verwenden.  Es  ist  ja  denkbar,  daß  in  den  Meeren  der 
verschiedenen  Zonen  die  Ernährungsbedingungen  auch  nach  anderen 
Richtungen  verschieden  sind. 

Auf  alle  Fälle  spielt  im  Kreislauf  des  Stickstoffs  der  freie  Stickstoff  in 
der  organischen  Natur  eine  hervorragend  wichtige  Rolle.  Die  künstlich  er- 
zeugten Stickstoffmengen,  sei  es  durch  Verbrennung  organischer  Substanz, 
sei  es  durch  Verpuffuug  von  Pulver,  sind  gewiß  auch  sehr  große,  sie  ver- 
mögen aber  das  (Gleichgewicht  und  damit  den  ganzen  Kreislauf  kaum  zu 
en.  Auch  sie  werden  fortdauernd  wieder  gebunden  und  dem  Kreislauf 
des  Stickstoffs  erhalten. 

Das  Eiweiß  enthält  neben  Stickstoff  noch  Kohlenstoff.  Wasserstoff 
und  Sdiwi  tri  Wir  haben  bereits  bei  der  Assimilation  der  Kohlensäure 
auf  die  zentrale  Stellung  der  Kohlehydrate  im  Pflanzenorganismus  hingewiesen 
und  darauf  aufmerksam  gemacht ,  daß  sie  offenbar  den  Ausgangspunkt  auch 
il.M  Kiwciisuiilnsr  bilden.  Wir  werden  an  anderer  Stelle  genauer  auf 
diese  Verhältnisse  eingehen.  Wir  wollen  hier  nur  andeuten,  daß  wir 
manche  Beziehungen  zwischen  den  einfachen  Kohlehydraten  und  einzelnen 
Aminosäuren  kennen  und  uns  wohl  deren  Bildung  aus  ersteren  vorstellen 
können.  Kohlen-  und  Wasserstoff  zur  Eiweißsynthese  entstammen  der  Kohlen- 
säure der  Luft  und  dein  Wasser.  In  dieser  Form  gibt  der  tierische  Orga- 
iii  ums  diese  Elemente  auch  dem  Pflanzenreich  wieder  zurück 

Den  Schwefel  bezieht  die  Pflanze  aus  dem  Boden,  in  dem  er  sich 
zum  größten  Teil  in  Form  von  schwefelsauren  Salzen  der  Alkalien  und 
alkalischen  Erden  findet.  Er  dient  in  der  Pflanze  fast  ausschließlich  zum 
Aufhau  des  Ei  weil  I  und  gelangt  in  dieser  Form  auch  in  den  tierischen 
Organismus  In  ihm  wird  bei  der  Oxydation  des  Eiweili  wieder  zum  größten 
Teil  Schwefelsäure  gebildet  und  als  Alkalisalz  dem  allgemeinen  Stoffkreis- 
lauf zurückgegeben. 

Die  Bedeutung  der  Eiweißsubstanzen  für  die  Pflanzenwelt  läßt  sich 
nach  den  vorliegenden  Untersuchungen  nur  schwer  abschätzen.  Unsere 
Kenntnisse  des  Biweißetofl 'wechseis  in  der  Pflanze  sind  ganz  auffallend  geringe. 
BorleJ  ist  unzweifelhaft  festgestellt,  daß  er  im  Pflanzenorganismus  nicht 
entfernt  die  Holle  spielt  wie  im  tierischen.  Vor  allem  interessiert  uns 
die  Frage,  ob  die  Pflanze  das  Eiweiß  je  total  verbrennt ,  d.  h.  ob  sie  es 
überhaupt  oxydiert.  Die  Uxydationsprozesse  spielen  ja,  wie  wir  bei  der 
Kohlensäureassimilation   gesehen   haben ,   neben  den  Heduktionsvorgängen 
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••ine  mehr  untergeordnete  Rolle.  Sie  sind  jedoch  unzweifelhaft  vorhanden. 
Nun  wissen  wir,  daß  im  tierischen  Organismus   das  Eiweili    zum    weitaus 

ten  Teil,  sei  es  zu  Harnstoff,  sei  es  zu  Harnsaure,  abgebaut  wird. 
Sie  sind  beide  bis  jetzt  im  Pflanzenreich  vergeblich  gesucht  worden.1)  Es 
ist  jedoch  von  Interesse,  dal'»  manche  Pflanzen  der  Harusäuregruppe  zuge- 
hörende Produkte  liefern,  nämlich  methylierte  Xanthinderivate.  wie  Theo- 
brom in  und  Koffein,  welche  bekanntlich  beide  als  Genulimittel  eine 
grolie  Rolle  spielen.  Pher  die  Stellung  dieser  von  manchen  Zwischenpro- 
dukten hegleiteten  Purinderivate  zum  Eiweillstoffwechsel  l.ii  t  sirli  nichts 
lagen,  Es  ist  ja  auch  möglich ,  dal.»  sie  von  NukleTnen  abstammen. 
Behr  oft  sind  auch  die  Alkaloide  in  Beziehung  zum  Eiweiß  ge- 
bracht worden.  Auch  über  ihre  Entstehung  herrscht  noch  tiefes  Dunkel. 
Es  ist  möglich,  dali  der  Indigofarbstoff  in  Zusammenhang  mit  dem 
Eiweii 'Stoffwechsel  steht.  Wir  sind  bei  der  Besprechung  der  Abbaupro- 
dukte des  Eiweitf  dem  Tryptophan,  der  Skatolaminoessigsäure  begegnet  und 
haben  gesehen,  dali  aus  ihm  bei  der  Fäulnis  Indol,  Skatol,  Skatolessigsäure 
und  SkatolkarboriMiiire  hervorgehen.  Skatol  kommt  nur  in  vereinzelten 
Fällen  in  Pflanzen  vor.  So  enthält  das  Holz  der  javanischen  Ulmacee  Celtis 
reticulosa  Miq.  gegen  1%  Skatol.  Das  Indoxyl  scheint  nach  neueren  Be- 
obachtungen gleichfalls  im  Pflanzenreich  ah  und  zu  vorzukommen.  '< 
naueres  über  die  Beziehungen  der  Indoxylderivate  zu  den  Eiweiiium- 
H'fzungeii  im  pflanzlichen  Organismus  ist  uns  nicht  bekannt. 

Nicht  viel  besser  orientiert  sind  wir  über  die  Vorgänge  bei  der  Eiweili- 
lnsi-  Bei  diee«r  müssen  die  zugeführten  Nitrate  reduziert  werden. 
Man  nimmt  jetzt  ziemlich  allgemein  an,  dali  die  Blätter  bei  der  Eiweil.- 
»vii fliese  am  meisten  beteiligt  sind,  und  zwar  stellt  man  sich  vor,  dali  zu- 
nächst Aminosäuren  entstehen,  die  dann  durch  Verkettung  zu  höheren 
Komplexen  nnd  schließlich  zu  Eiweili  selbst  verknüpft  verdau.  Wahrend 
die  Blätter  nicht  imstande  sind,  den  Stickstoff  der  Luft  zu  verwerten, 
sprechen  Beobachtungen  dafür,  da!»  sie  Ammoniak  in  kleinen  Mengen  auf- 
nehmen können.  Es  scheint,  dal»  das  Licht  von  Einfluß  auf  die  Eiweitlbildung 
i>t.  Sie  geht  allerdings  auch  im  Dunkeln  vor  sich,  sie  ist  abei  unzweifelhaft  bei 

iichtung  lebhafter.  Es  ist  vorläufig  noch  gänzlich  unklar,  wie  die  Amino- 
säurebildung zustande  kommt.  Man  kann  sich,  wie  schon  erwähnt,  vor- 
•  ll'ii.  dal  sie  von  einfachen  Kohlehydraten,  z.  B.  der  Glyzerose  ausgeht, 
man  kann  sich  aber  auch  ebensogut  denken,  dal!  die  Aminosäurebildung 
ein  mehr  direkter  Assimilationspro/eii  ist.  Besondere  Schwierigkeit  macht 
die  Art  der  Verwendung  der  Nitrate.  Dai!  sie  reduziert  werden  müssen. 
ist  klar.  Man  hat  auch  die  Nitritbildung  direkter  verfolgt.  Man  hat  an- 
angenommen, dali  HNOj  in  HNO,  übergeht  und  diese  in  HN  =<).  Mit 
W.i-ser  soll  dann  Hydroxylamin  NH.  —  Uli  entstehen,  welches  mit  dem 
durch   Reduktion   der  Kohlensäure  entstandenen  Formaldehyd  Formamnl 


'i  Ks    existiert    allerdings  ein  Befund  von  Harnstoff   l»ei  Lykoperdonarten.    Yirl. 
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bilden  soll:  CoH  .  N1L.M  Auch  an  die  Bildung  von  Blausäure  dachte  man 
und  an  eine  Reduktion  des  Nitrats  zu  Ammoniak  Es  \<A  nach  .1  •  ■tu  vor- 
liegenden Material  ganz  unmöglich,  irgend  welche  Schlüsse  zu  ziehen.  Die 
Eiweißsynthese  im  Pflanzenorganismus  oder  besser  K»'s<»^t  die  Bildung  der 
Aminosäuren  ist  noch  ganz  unaufgeklärt. 

Kiiien  klareren    Hinblick  besitzen  wir  in   den   Eiweir.stoffwerhsel    der 
keimenden  Samen.  Die  reifen  Basten  enthalten  stets  (j  I  iweil-vorräte.  Sie 

sind  deshalb  das  Hauptausgangsmaterial  für  die  Darstellung  von  Pflanzenpro- 
teYnen.  Sobald  die  Keimung  beginnt,  machen  sich  gewaltige  Umwälzungen 
bemerkbar,  und  zwar  beziehen  sie  sich  auf  alle  Bestandteile  des  Zellinhaltes. 
Wir  haben  früher  schon  auf  die  Umwandlung  von  Kohlehydraten  in  Fett 
und  umgekehrt  hingewiesen.  Neben  derartigen  Vorgflngen  bildet  offenbar 
die  Hydrolyse  die  Einleitung  der  weiteren  Stoffwechselvorgänge.  Die  Pro 
tei'ne  werden  unter  Einwirkung  von  proteolytischen  Fermenten  in  ihre  Spalt- 
produkte zerlegt.  Es  entstehen  offenbar  zunächst  kompliziertere  Produkte, 
r  Peptone0  -)  und  schließlich  Aminosäuren,  die  jedoch  wenigstens  zum  Teil 
gleich  weiter  verarbeitet  werden.  Wir  können  den  Beginn  der  Keimunj 
mit  den  Vorgingen  im  Darme  in  Parallele  setzen.  Der  Zweck  ist  offenbar 
nach  mancher  Richtung  derselbe.  Vor  allem  bant  auch  die  Keimzelle  ab, 
um  die  verschiedenartigen  Bausteine  ihres  /clleibe*  aufbauen  zu  können. 
Ob  nun  das  Proteinmolekül  gänzlich  zerfällt,  oder  ob  eine  nur  partielle 
Hydrolyse  im  Sinne  der  früheren  Darstellung  auftritt,  ist  noch  ein  unge- 
löstes Problem.  Eine  auffallende  Erscheinung  ist  das  besonders  in  Legu- 
minosenkeimlingen beobachtete  Auftreten  von  Asparagin  und  in  ein/einen 
Leo  auch  von  Glutamin.  Man  kann  dadurch,  dall  man  Keimlinge  im 
Dunkeln  wachsen  lallt,  künstlich  eine  Asparaginanhaiifung  hervorrufen.  Es 
ist  vorläufig  wenig  klar,  welche  Bedeutung  dieser  Asparairinl-iblung  zu- 
kommt. Es  ist  möglich,  dal'  das  Asparagin  am  weiteren  EiweiAlufimi 
keinen  Anteil  mehr  nimmt,  dal.l  es  als  Cbergangsstufe  zu  anderen  stick- 
stoffhaltigen Materialen  dient,  oder  daß  es  gänzlich  aus  diesen  ausscheidet 
und  wieder  in  Beziehung  zu  den  Kohlehydraten  und  Fetten  tritt.  Eint 
derartige  Auffassung  ist  um  so  plausibler,  wenn  man  an  Beobachtungen 
denkt,  die  jüngst  von  Hcrtcl y)  mitgeteilt  worden  sind.  In  den  ersten 
Keimungsstadien  tritt  die  aromatische  (»wsiiure,  das  Tyrosin,  in  sehr  reich- 
lichem Malle  auf.  Sie  wird  jedoch  sehr  bald  in  eigenartiger  Weise  w< 
verändert,  und  zwar  unter  Mitwirkung  eines  Fermentes,  das  sich  gut 
lokalisieren  lullt.  Es  befindet  sich  an  der  Grenze  von  Hypokotyl  und 
Wurzel  und  im  obersten  Teil  der  Wurzel.  Aus  dem  Tun  in  gehl  unter 
Kohlensaure-  und  Ammoniakabspaltung  Homogen tisinsäure  hervor.    I1 
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Umwandlung   ist    eine    recht  komplizierte,  denn   sie  geht  niit  einer  Ver- 
schiebung der  Atomgruppen  einher: 

C.ÖH  CH 

HC        «II  HO.g/'\  .11 


HC        l  : 


CHI.  ,CH(NH,)GOÖH 

T\  ros  i  ii 


II«       „r.nii 

C.CÖ.J  OOÜ 

il  »mögen  t  iei  ngftvtft 


Die  Überführung  von  Tyrosin  in  HomogentisinsiUire  laßt  sich  auch 
mit  einem  Extrakt  des  Wurzelbreis  nachweisen.  Werden  die  Keimlinge 
chloroformiert,  so  häuft  sich  die  Ilomogentisinsüure  stark  an.  Normaler- 
weise wird  sie  rasch  weiter  oxydiert  und  entzieht  sich  so  dem  Nachweis. 
Dal»  das  Asparagin  nicht  unmittelbar  an  der  Eiweißsynthese,  die  dem  Ab- 
bau sofort  folgt,  beteiligt  ist,  beweist,  dati  es  nicht  in  dem  Malle  abnimmt, 
als  die  EiweiMüldung  fortschreitet. 

Wir  wollen  liier  noch  erwähnen,  dal!  der  Keimling  im  Beginne  seines 
Werdens  auch  seine  übrigen  Stoffe,  die  Nukleine,  die  Fette  etc.,  in  die 
Komponenten  zerlegt.  Kr  baut  von  Grund  aus  ganz  neu  auf. ')  Man  kann 
den  sich  entwickelnden  Keimling  sehr  wohl  in  seinem  Stoffwechsel  dem 
des  tierischen  an  die  Seite  stellen. 

Wenn  wir  alles  überblicken,  was  wir  über  die  Entstehung  der  Pro- 
teYne  in  der  Pflanzenwelt  und  deren  Eiweitistoffwechsel  wissen,  so  fällt  es 
sehr  schwer,  uns  eine  bestimmte  auf  experimenteller  Grundlage  ge- 
rttttzte  Vorstellung  zu  machen.  Wir  glaubten  an  dieser  Stelle,  wenigstens 
ganz  kurz,  diese  Fragen  erörtern  zu  sollen,  weil,  wie  wir  schon  oft  betont  haben, 
ein  volles  Verständnis  der  biologischen  Prozesse  nur  von  einer  möglichst 
breiten  Grundlage  aus  zu  erwarten  ist.  Es  existiert  keine  scharfe  Grenze 
/wischen  Tier-  und  Pflanzenreich.  Es  wäre  ein  grober  Fehler,  wollte  man 
die  biologische  Forschung  dieser  beiden  Gebiete  trennen.  Schon  die  absolute 
Abhängigkeit  des  tierischen  Organismus  von  den  Produkten  der  Pflanzenwelt 
EWfogt  uns  zu  einer  eingehenden  Berücksichtigung  der  Pflanzen-Biorlieini" 

Kehren  wir  nun  zurück  zu  dem  Verhalten  der  dem  tierischen  Or- 
ganismus mit  der  Nahrung  zugeführten  EiweiUstoffe.  Sie  werden  vom 
Speichel,  mit  dem  sie  zunächst  in  Berührung  kommen,  gar  nicht  ange- 
griffen. Er  besitzt  kein  Ferment,  das  auf  Proteine  eingestellt  ist. 

Im   Rffft-gen  unterliegen   die  EiweiÜkörper  der  Einwirkung  des  Pep- 

l&    Der   erste,   welcher   in  klarer   Weise   die  verdauende   Wirkung  des 

Magensaftes  demonstrierte,  war  Spallanzani.1)  Der  normale  Magensaft  rea- 
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giert  stets  sauer.  Er  enthält  freie  Salzsäure.  Es  ist  dies  namentlich  durch 
Bidder  und  Karl  Sdmidt*)  exakt  festgestellt  worden.  Sie  bestimmten  quan- 
titativ die  Menge  des  im  Magensaft  enthaltenen  Chlors  und  aller  Basen: 
Kali,  Natron,  Kalk,  Magnesia,  Eisenoxyd  und  Ammoniak  und  fanden,  dall 
nach  der  Sättigung  aller  Basen  mit  Salzsäure  stets  noch  Salzsäure  übrig 
blieb.  Wir  werden  später  genauer  auf  die  Zusammensetzung  des  Magen- 
saftes und  seine  Sekretion  eingehen,  hier  interessiert  uns  nur  die  Tat- 
sache, dali  das  genannte  proteolytische  Ferment,  das  Pepsin,  nur  bei  saurer 
Reaktion  seine  Wirkung  entfaltet.  Man  glaubte,  dali  das  Pepsin  geradezu 
an  Salzsäure  gekuppelt  sei  und  als  Pepsinsalzsiiure  HB  Funktion  trete. 
Es  lieli  sich  jedoch  zeigen,  dall  einerseits  die  Salzsäure  durch  andere 
untren,  z.  K.  Mili -iisüure  vertretbar  ist  und  andrerseits  diese  nicht  in  äqui- 
molekularem Verhältnis  für  die  Salzsflure  eintreten.  Nun  ist  der  Salzsflure- 
gehalt des  Magensaftes  ein  ganz  beträchtlicher.  Der  Hundemagensaft  ent- 
hält O'ö  <H>°  0  Salzsäure,  derjenige  der  Katzen  0ö°  0  und  beim  Menschen 
wird  ein  solcher  von  02— <)•;}%  angegeben.  Man  hat  versucht,  als  die 
wesentlichste  Bedeutung  des  Salz.säuregehalts  des  Magens  dessen  antisepti- 
Bche  Wirkung  hinzustellen.  Sie  kommt  ohne  allen  Zweifel  auch  in  Botrocht 
ebenso  sicher  ist  es  jedoch,  dal!  der  Salzsäure  bei  der  Verdauung  der  Eiweili- 
ßT  nur  Kollo  zukommt.  Der  Mechanismus  ihrer  Wirkung  ist  jedoch  noch 
nicht  ganz  aufgeklärt.  Sie  dürfte  in  folgendem  berulieti.  Wird  Ei  weil',  mir 
verdünnter  Salzsäure    zusammengebracht    oder    auch  mit  it,  dann 

vollzieht  sich  eine  eigenartige  Umwandlung.  Das  Eiweii-  quillt  und  erfüllt 
als  gallertartige  Masse  das  ganze  (iefäl'..  Zu  gleicher  Zeit  wird  Salzsäure 
in  grol'.en  Mengen  gebunden.  Die  Menge  der  freies  Salzsäure  nimmt  ab. 
Um  kann  sich  vorstellen,  dal.  die  Sal/saure  mit  dem  Kiweil.  sich  verbin- 
det, und  dali  lösliche  sog.  tcidalbuminf  ent-tehen.  Es  ist  auch  möglich. 
daH  die  Salzsäure  das  Eiweilunolekül  lockert,  d.  h.  in  irgend  einer  \\  ■ 
vorbereitet  und  dem  l^p-in  zugänglich  macht.  Es  hs-.rn  sich  /..  B.  viele 
Albuminoide.  die  der  Einwirkung  des  Magensaftes  kaum  zugänglich  sind 
durch  Einwirkung  von  Mineralsäure  in  der  Kälte  so  vorbereiten,  dal» 
sie  nunmehr  auch  vom  Pepsin  in  ganz  erheblicher  Weise  gespalten 
werden.  Es  scheint  jedoch,  dali  die  Salzsäure  auUer  dieser  Einwirkung 
auf  das  Eiweib  auch  da*  Pepsin  direkt  in  irgend  einer  Weise  beeinflui  11 
denn  wenn  in  einem  künstlichen  Verdauungsgemisch  alle  Salzsäure  an 
Ei  weih  und  seine  Spaltprodukte  gebunden  ist,  so  hört  die  Verdauung 
durch  Pepsin  auf  und  kann  erst  durch  erneuten  Zusatz  von  Salzsäure 
wieder  in  Gang  gebracht  werden.  Es  ist  zu  bedenken,  (faß  das  Ei  weil.. 
in  je  mehr  Teile  es  gerfftllt,  um  so  mehr  Salzsäure  binden  kann.  Die 
direkte  Beobachtung  bestätigt  auch,  dal»  mit  der  Dauer  der  Verdauung 
immer  mehr  Salzsäure  verschwindet. 
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Der  Abbau  der  EiweiWkörper  durch  die  Einwirkung  von  Magensaft 
ist  kein  sehr  weitgehender.  Es  entstehen  hauptsächlich  Alhumnseu  und 
Peptone,  daneben  treten  freilich  auch  niedrigere  Spaltprodukte,  offenbar 
aus  der  Gruppe  der  einfachen  Polypeptide,  auf.  Aminosäuren  lassen  sich 
unter  normalen  Verhältnissen  nicht  nachweisen.1)  Die  Bedeutung  der 
Magenverdauung  der  Eiweil'ikörper  ist  offenbar  darin  zu  suchen,  dail  diese 
für  die  Einwirkung  des  Trypsins  zugänglicher  gemacht  werden.  Es  laut 
sich  im  Reagenzglasversuch  zeigen,  datf  die  trvptische  Verdauung  schneller 
und  intensiver  verlauft,  wenn  vorher  mit  Pepsin  und  Salzsäure  vorverdaut 
Word*. -i  Manche  an  sich  schwer  verdaulichen  Kiweilikiiiper,  wie  z.  B.  das 
.Serumglobulin  zeigen  dieses  Verhalten  besonders  deutlich.  Es  ist  klar,  dal« 
bei  den  verschiedenen  Eiweilikürpern  die  Vorverdauung  im  Magen  von 
verschiedener  Wichtigkeit  ist.  Für  sehr  leicht  verdauliche  kommt  >w 
weniger  in  Betracht  Der  Vorteil  einer  solchen  vorbereitenden  Spaltung 
wird  besondes  klar,  wenn  man  bedenkt,  wie  rasch  die  Resorption  der 
Kiweisspaltprodukte  im  Duodenum  und  übrigen  Dünndarm  vor  su  l> 
geht.  Trotz  reichlichster  Fleischfütterung  trifft  man  im  Duodenum  BtetE 
nur  eine  geringe  Menge  von  Verdauungsbrei.  In  dem  Malte,  in  dem  die 
Entleerung  durch  den  Pylonifl  vor  sich  geht,  setzen  in  rascher  Reihen- 
folge die  Trypsin Verdauung  und  die  Resorption  der  Abbauprodukte  ein.  Dem 
Trypsinferment  wird  ein  viel  größeres  Wirkungsfeld  auf  einmal  geboten. 
Statt  dein  einen  Kiweilunolckül  kann  es  eine  gn>i  /;hl  von  Spaltprodukten 
auf  einmal  angreifen  und  rasch  in  noch  kleinere  Spaltsi u.ko  zerlegen. 

Im  Magen  werden  die  Proteide  zunächst  iu  ihre  Komponenten  zerlegt. 
Aus  dem  Hämoglobin  wird  das  Humatin  abgespalten  und  das  Globin  EDl  sich 
verdaut,  und  aus  den  Nukleoproteiden  wird  das  Nuklein  losgelöst,  das  vom 
I  rp.sin  nur  sehr  schwer  angegriffen  wird  und  /um  größten  Teil  ungelöst 
bleibt   und  auf  diese  Weise,  wie  schon  erwatmi    zur  Beobachtung  kam. 

Auller  der  direkt  abbauenden,  auf  das  Pepsin  zurückgeführten  Wir- 
kung des  Magensaftes  entfaltet  er  noch  eine  andere.  Ki  bringt  Milch  zur 
GtQDnong  Dieser  auffallende,  in  seiner  Bedeutung  noch  nicht  aufgeklarte 
Vorgang  wird  auf  ein  besonderes  Ferment,  das  Labferment \>,  Clmno- 
sin.  zurückgeführt.  Wir  wollen  hier  gleich  erwähnen,  dalJ  die  Annahme 
eines  besonderen  Fermentes  bestritten  wird.  So  folgern  r<<n!<>»  und  /%- 
ratttehuk4)  aus    ihren   Versuchen,  daß  Pepsinwirkung  und  Labwirkung  nn 
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und  demselben  Fennente  angehören.  Sie  schliefen  dies  daraus,  daü  die 
proteolytische  und  milchkoagulierende  Wirkung  des  Magensaftes  einan- 
der völlig  parallel  gehen.  Beide  Wirkungen  werden  durch  dieselben  Ein- 
flüsse gefördert  und  gehemmt,  und  zwar  nicht  nur  qualitativ,  sondern 
auch  quantitativ.  Wir  wissen,  daß  weder  das  Pepsin  noch  das  Labferment 
als  solches  von  der  Magenwand  abgegeben  werden.  Beide  finden  sich  zu- 
n.M-hst  in  inaktiver  Form  als  Zymogen.  Erst  durch  Saurewirkunir  wird 
das  Zymogen  in  das  aktive  Ferment  übergeführt.  Die  Aktivierung  dieser 
Fermente  dos  Masrensaftes  ist  eine  weitere  wichtige  Funktion  seines  Sünre- 
lltes.  Fehlt  die  frei*-  Säure  im  Magensaft,  dann  treten  die  Fermente 
nur  in  ihren  Vorstufen  auf  und  können  ihre  Wirkung  nicht  entfalten. 
Nun  werden  das  Pepsin  und  das  Labferment  durch  genau  dasselbe  Agens 
ikti viert,  und  zwar  genau  in  demselben  Malle.  Dieser  weitgehende  Paral- 
1'  lismus  hat  die  genannten  russischen  Autoren  bewogen,  nicht  von  zwei 
Fermenten  n  Bpre<  hen,  sondern  von  zwei  verschiedenen  Wirkungen  eines 
iiml  desselben  Fermentes,  Wir  können  uns  in  dienst  FSMQOg  vorläufig  der 
knddll  i'io'hus  nicht  anschließen.  Je  weiter  das  Studium  der  Ferment- 
wirkungcn  vorgedrungen  ist.  um  so  klarer  ist  erkannt  worden,  daü  die 
Fermente  außerordentlich  selnrf  auf  bestimmte  Verbindungen  eingestellt  sind 
und  auf  die  feinsten  Konfignratioasuntersehiede  reagieren,  ja  uns  solche 
durch  den  Eintritt  oder  aber  das  Ausbleiben  ihrer  Wirkung  ahnen  lassen, 
wo  wir  sie  auf  (irund  unserer  chemischen  Vorstellungen  gar  nicht  ver- 
muten. Schon  aus  diesem  Grund  erscheint  es  uns  als  wenig  wahrschein- 
lich .  dal',  ein  Ferment  eine  so  verschiedenartige  Wirkung  ausüben 
soll.  Nun  liil-t  sich  ohne  weiteres  ein  sehr  wichtiger  Einwand  machen.  Wir 
wissen  nämlich  nicht,  wie  man  sich  das  Wesen  der  Labwirkung  vorzu- 
stellen hat.  Fs  ist  ja  möglich,  dali  durch  die  Labwirkung  derselbe  Pro- 
zel'  snsgelBBl  wird,  wie  durch  Pepsin,  nämlich  eine  Hydrolyse.  In  der  Tat 
wissen  wir  auch,  daü  das  Wesentliche  des  Labprozesses  nicht,  wie  man 
früher  glaubte,  die  (Gerinnung  des  Kaseins  ist,  sondern  in  der  Cber- 
führung  des  Kaseins  in  einen  anderen  Eiwcil'-körper  von  ganz  anderen 
Bgenschtften  als  die  der  Muttersubstanz  zu  BQCfcsa  ist  Ist  die  Vorstellung, 
dal'  es  sich  auch  hier  um  einen  hydrolytischen  Prozefl  handelt,  richtig,  dann 
wäre  die  Analogie  mit  der  Pepsinwirkung  eine  vollständige.  Es  wäre  in 
diesem  lalle  einfach  anzunehmen,  dal»  die  Art  der  Spaltprodukte  das 
eigentümliche,  bald  zu  besprechende  Verhalten  des  Kaseins  bedingt.  In 
diesem  Mo  wlre  es  einwandfreier,  nicht  von  einer  mfldikoagiiteraiden 

oder  Labwirkung  zu  sprechen,  sondern  einfach  von  der  Wirkung  des  pro- 
teolytischen Fermentes,  des  Pepsins.  Was  uns  bestimmt  die  Einheitlichkeit 
des  Pepsin-  und  Labfermentes  als  recht  wahrscheinlich  zu  bezeichnen,  ist 
nicht  der  umstand.  I  ii  es  bis  jetzt  nicht  gelungen  ist,  das  Labferment 
und  das  Pepsin fertnent  jedes  für  sich  in  einwandfreier  Weise  /u  isolier  n 
sondern  vielmehr  die  interessante  Beobachtung  Bouttows  und  Farat 

ich  das  Sekret  der  Pankreasdrüse  sich  gegenüber  dem  Kasein  genau 
so  verhalt  wie  der  Magensaft,  nur  mit  der  Besonderheit,  dal»  das  prot« ,. 


H'Tir  des  Pankreassaftes,  das  Trypsin,  nur  in  alkalischer,  neutraler 
oder  schwach  saurer  Lösung  wirkt.  Diese  Feststellung  ist  ausschlaggebend. 
Entweder  müssen  wir  annehmen,  dal!  verschiedene  Fermente  existieren,  die 
uiilchkoagulicrend  wirken,  d.  h.  eines,  das  bei  ausgesprochen  saurer  Reaktion 
wirkt  und  eines,  das  bei  neutraler  oder  alkalischer  Reaktion  seine  T.itig- 

entfaltet.  Auch  wird  offenbar  das  Lahferment  des  Magens  und  das  der 
Pankreasdrüse  durch  ein  ganz  anderes  Agens  aktiviert.  Viel  einfacher  ist 
es,  anzunehmen,  dafl  in  der  Tat  mir  ein  einziger  Vorgang  stattfindet,  näm- 
lich eine  Hydrolyse.  Die  Koagulation  stellt  einen  sekunderen,  in  dem  ge- 
samten Abbau  des  KaseYns  eingeschobenen  Pro/eh  vor.  Kr  ist  durch  die 
[barkeit  des  ersten  Abbauproduktes  des  Kaseins  bedingt.  Es  ist  mög- 
lich, dal)  diese  Abbaust tife.  die  gewissermaßen  vor  die  Bildung  der  Albu- 
inosen  zu  schieben  wäre,  ganz  allgemein  allen  Proteinen  zukommt.  Andrer- 
ist  die  Möglichkeit  gegeben,  dati  das  KaseYn  eine  Sonderstellung  ein- 
nimmt, und  vielleicht,  seiner  Funkt  um  entsprechend,  einen  ganz  besonders 
komplizierten  Fiweilikörper  darstellt.  Wir  möchten  den  llauptwert  auf  die 
eben  genannten  Beobachtungen  Rom  hu  i  legen  und  nicht  auf  das  festgestellte, 
gleiche  Verhalten  der  beiden  Fermente  und  nochmals  betonen,  daß  wir  nicht 
von  zwei  verschiedenen  Wirkungen  eines  Fermentes  sprechen  möchten, 
sundern  von  der  Wirkung  des  einen  Fermentes  des  Pepsins.  Solange  uns 
jedoch    ein    genauer  Kinblick    in   diese  Verhaltnisse  fehlt,   wollen  wir  für 

re   DaiBteflnng  an  der  Trennung  in  Pepsin  und  Labferrnent  festhalten. 

Das  Labferment  ist  sehr  verbreitet   im  ganzen  Tierreich  und  auch 

im  Pflanzenreich  kommen   derartig  wirkende  Fermente  unzweifelhaft  vor. 

den  Wiederkäuern,  speziell  beim  Kalbe  ist  es  im  vierten,  im  sog.  Lab- 
magen, aufgefunden  worden.  Als  seine  wesentlichste  Wirkung  ist  ganz  all- 
gemein die  OehDDUag  der  Milch  aufgefal.it  worden.  Bald  wurde  dann  ent- 
deckt, dal!  diese  Ausfallung  des  Kaseins  nicht  der  primäre  Vorgang  ist 
Zunächst  wird  das  Kasein  unter  dem  Einfluti  des  Labfei  ment es  umge- 
wandelt. Es  entsteht  ein  Eiwein  mit  anderen  Eigenschaften.  Die  Gerinnung 
beruht  auf  der  Bildung  von  unlöslichen  Kalksalzen  des  durch  das  Lab- 
ferment veränderten  Kaseins.  Dati  diese  Auffassung  richtig  ist.  beweist, 
dall  Kasein,  welches  in  kalksal/.freier  Lösung  der  Wirkung  des  Labfermentes 
ausgesetzt  wird,  nicht  gerinnt,  wohl  aber  trotzdem  vei  ändert  wird.  Wird 
nämlich  das  so  behandelte  Kasein  nun  aufgekocht  und  so  das  Labferment 
zerstört,  so  tritt  beim  Zusatz  von  Kalksalzen  Gerinnung  ein.  Letzterer 
.rang  ist  somit  nur  von  der  Anwesenheit  von  Kalksalzen  abhängig  und 
Hiebt  mit  der  Labwirknng  als  solcher  in  direktem  Zusammenhang. 
Das  nun  gebildete  EiweiU,  das  ParakaaeYn,  DDteracheidet  sich  also  vorn 
Ka*eYn,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  vor  allem  durch  seine  I  ällbar- 
keit   durch    Kalksalze.    Die  Füllung   enthält    stets    reichliche    Mengen   von 

nmphosphal     Ea  ist  noch  nicht  klar,  in  welchem  Zusammenhang  dieses 
■-alz  mit  der  Gerinnung  steht. 

Nach  der  Ausfüllung  des  ParakaaeYna  setzt  nun  bach  der  allgemeinen 
Anschauung  die  l'epsinwirkung  ein  und  baut  es  abeSBQ  ab.  wie  die  übrigen 
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Proteine.  Es  wird  hierbei  der  phosphorhaltige  Teil  als  mg,  r<«udonukleYn. 
eine  noch  nicht  genügend  aufgeklärte  Verbindung,  abgeschieden.  Sie  hat 
in  ihrer  Zusammensetzung  mit  den  Nukleinen  nichts  gemein.  Es  ist  noch 
völlig  unklar,  welchem  Zwecke  die  Labwirkung  dient.  Ks  ist  gewii* 
nicht  ohne  Bedeutung,  dalt  überall  da,  wo  proteolytische  Fermente  auf- 
treten, auch  die  Lubwirkung  uns  entgegentritt  \);i<  Labferment  findet  ncfa 
auch  im  Darm  und  in  den  Organen.  Es  kann  nicht  geleugnet  wer 
daü  die  Auffassung,  dsü  die  Labwirkung  als  erster  hydrolytischer  Ein- 
griff zu  betrachten  ist  und  die  Ausfällung  durch  die  Kalksalze  nur  ein 
intermediärer,  auf  den  besonderen  Eigenschaften  der  ersten  Spaltprodukte 
du  Kaseins  beruhender  Prozefl  ist,  an  den  sich  sofort  die  weiten'  \uf- 
Bpaltung  durch  das  Pepsin  anschließt,  etwas  Verlockendes  hat  Damit  würde 
dal  Verhalten  des  Kaseins  bei  der  Verdauung  ihrer  Sonderstellung 
entkleidet  und  zugleich  der  Annahme,  dal»  nach  Ftucltm  und  PartBf- 
schuk  Labfennent    und  Pepsinferment  einheitlich  sind,    eine    neue    St 

eben,  allerdings  dann  in  dem  Sinuc,  ijuh  eine  und  dieselbe  Wirkung 
eines  Fermentes  vorliegt,  und  nicht  zwei  verschiedene  Wirkungen  an- 
zunehmen sind.  Vorläufig  sind  diese  Prozesse  noch  in  völliges  Dunkel 
gehüllt 

Wir  wollen  nicht  unerwähnt  lassen,  dal',  sowohl  für  das  Pepsin  als 
das  L&bfermenl  die  Vermutung  ausgesprochen  worden  ist,  dal/»  sie  nicht 
einheitli«  b  Seien  Es  sollen  verschiedenen  Tierspezies  verschiedene  Fermente 
zukommen.  So  soll  das  Labferment  Am  Menschen  und  hweines  vn- 

schieden  von  dem  des  Kalbes  sein.  Hau;/1)  hat  aus  dem  Kaihermagen  ein 
Labfennent,  Parach yni o- 1  n  genannt,  isoliert,  das  sich  in  seinen  Eigen- 
sten wesentlich  vom  gewöhnlichen  Labferment  unterscheidet.  Auch  die 
Pepsine  sind  anscheinend  nicht  bei  allen  Tierarten  dieselben.  Es  ist  nicht 
unwahrscheinlich,  dall  derartige  Unterschiede  bestehen  und  eine  gev 
Abhängigkeit  auch  von  dem  ZUgefttfirten  Nahruugseiweib  zum  Ausdruck 
kommt  Solange  wir  jedoch  die  Fermente  als  solche  nicht  genauer  kennen 
und  ihre  Wirkung  nicht  au  einheitlichen  Materialien  studieren  können. 
hält  es  schwer,  ein  Frteil  üher  die  gemachten  Angaben  über  verschieden- 
artige Pepsine  zu  fallen.  Es  ist  zu  hoffen,  dal'  die  Cbertragung  die 
Untersuchungen  auf  die  komplizierteren  Polypeptide  von  bekannter  Struktur 
und  Konfiguration  hier  Aufklärung  bringen  wird. 

Wir  müssen  noch  eines  eigenartigen,  gänzlich  unaufgeklärten  Vor- 
ganges gedenken  Wird  nämlich  Labfennent  zu  einer  klaren  Lösung  von 
Albuiimsen  und  Peptonen  hinzugegeben,  so  entsteht  ein  flockiger  Nieder- 
schlag. Er  wird  als  Plastein  bezeichnet  und  soll  nur  bei  Anwesenheit 
von  Albumosen  auftreten.  Seine  Menge  wird  verschieden  angegei 
seh  wankt  von  1— '27°;0  Je  näher  die  Abbauprodukte  den»  Eiweiß  stehen 
um  so  mehr   sollen   sie   mit  Labferment   gefaM    werden.    Die  Plasteinbil- 
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dung  ist   noch  völlig  unaufgeklärt.  Man  hat  sie  als  synthetische  Wirkung 
aufgetaut.   Dieser  Annahme  fehlt  jeder  experimentelle  Beweis 

Vom  Magen  aus  gelaugt  nun  das  zum  Teil  schon  abgebaut«*  EüweiA  in 
das  Duodenum  und  unterliegt  hier  der  Einwirkung  des  l'ankreassaft<s. 
und  zwar  speziell  des  in  ihm  enthaltenen  Trypsins.  Auch  dieses  wird  dem 
Dum  nicht  als  solches  zugeführt.  Ks  wird  in  Zymogenform  abgeschieden 
und  erst  im  Darme  aktiviert.  Im  Darmsaft  findet  sich  eine  Substanz. 
Enterokinase  genannt,  welche  das  Trypsin-zygmogcn  in  das  aktive  1  ■■  i 
ment  überfuhrt.  Wir  werden  auf  diesen  eigentümlichen  Prozeli  noch  zurück- 
kommen. Über  die  (iröLie  des  Abbaues  des  dem  Duodenum  zum  Teil 
schon  in  Form  von  Albumosen,  Peptonen  und  Peptiden  zugeführten  Kiwi 
war  man  sehr  lange  im  unklaren.  Man  vermutete  bis  zur  Neuzeit,  daß 
im  wesentlichen  nur  Albumosen  und  Peptone  entstehen,  und  diese  direkt 
zur  Resorption  gelangen.  Ein«  solche  Auffassung  ist  ganz  besonders  plau- 
sibel, wenn  man,  wie  es  ganz  allgemein  der  Kall  ist,  der  Verdauung  keine 
weitere  Rolle  zuschreibt  als  die,  die  Nahrungsstoffe  der  Resorption  zu- 
gänglich zu  machen.  Diese  Annahme  wurde  aufrecht  erhalten,  auch  nach- 
dem wiederholt  im  Verdauung-kanal  freie  Amiiiosiiuren.  vor  allem  Leucin 
und  Tvrosin  aufgefunden  worden  waren.  Diese.  Ansicht  erhielt  namentlich 
eine  Mut/«-  durch    den   folgenden  Versuch   ll<.i'»>  i    Fr  brachte  ein 

Stück  Mairen-  oder  Darmwand  eines  ehen  getöteten  Tieres  in  eine  feuchte 
Kammer  und  konnte  na<  dal'i  ihr  (>ohalt  an  Pepton  nach  einigem 

Verweilen  bei  lo°  gegenüber  einem  gleich  grollen  Stück,  dessen  Pepton- 
menge  sofort  bestimmt  worden  war.  abgenommen  hatte.  Nach  8  I  Stunden 
waren  überhaupt  alle  Peptone  verschwunden.  Auch  W'W<'3j  konnte  zeigen, 
dal<  in  eine  Darmschlinge  eingebrachte  Peptone  rasch  verschwanden.  Efl 
war  somit  nicht  daran  zu  /.weifein,  dal.«  Peptone  zur  Resorption  gelangen, 
ist  allgemein  behauptet  worden,  daß  auch  EiweiLi  direkt  auf- 
genommen wird.  Durch  die  Untersuchungen  von  Kutscher  und  £fa 
/>*)    und    von    0.  Cohnfteim*)    wurde    bewiesen,    dal'    der    Abbau    dm 

')  Vgl.  (.1.  Ifanil'u  /.v  und '    nhiiiuu:    I  Ixt  <ln    Kollo  dos  Labfemiente<  bei  du. 
Assimilation!- prozesaen  des  Organismus.  Inang.-lMss.  St.  Petersburg    1805.        .'/.  Lau 
<  den  Chemismus  der  peptis^lii'ii  im. I  ir\|itigcben  Yenlatiiiiig  il<'  .  In.iu^   I)i.-s 

1897   —   Säur/ah*,  /m  TVmrlft  dfrr Bht fitf Twrdwimf ■  Dte  Juje*   1886 

nn.l  /v/p.  v.  85.  171.  1801.    —     //.  llaytr:    Cber    die    plastcfriogeuo   BobstUI 

Ilojmfv'ttra  Beiträge.  4.    ßM.   1908  Marin   Lawou    und 

BftedetVcbJigibüdung  in  AHumoselösungen  dun-h  L*bwirkuiiL-  ih-,  Mugcnfermentes.  Zeit- 
schrift f.  physiol.  Chemie.  3tf.  277.  1908  Kurmfl'-  I  her  die  koagulierende  Nu  kirne; 
des  Papayotins  auf  Peptonlösung.  HqftmUttrt  Heitrüge.  1.  191.  1901,  und  Zur  Kennt- 
nis der  durch  Papavotin  und  Lab  erzeugten  AtbomotanniedeiMhllga  I  ,  L* 
141     1902. 

.<j--    ltnjm>  i.-it  >  :   /in    lrlnf  ron    l'i'ptou.  Das  Verhalten  des  PqptOZN  in  der 
Magenschleimhaut.   /'».■„,  .      Archiv.   19    S.   1H8.Y 

*i  -.  ■•■.   Eine  douc  Methoda  tm- du- Untersuchung  der  Funktionen  des 

[iiinndarmt.  Ar.:  it.  u  (   Physiologie    Suppl.    l^wi.  S  '.lj 

/    E  arm:  Zur  Kenntnis  dar  VfitdMttBfSVOJg&Bfl  im  Ininn- 

darm  Zeitscbr  f.  physiol  .Chemie    .'14    f>28.   1901   u    1902,  und  i  I8&   1908 

i   ".rohnhrim     I   ß.   /utschr.  f .  physiol.  Chemie    89.    1-1     1901 
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Protei ne    im  Darmkanal    ilorh    ein    viel    weitgehenderer    ist    als    man  sieh 

u\    Krstere    vermochten    ans   dem  Danninlialte   von  Hunden,   die  sie 

verschieden  lange  Zeit  (z.  15.  6  .Stunden)  nach  der  letzten,  an  EtweJfl  sehr 

reichen  Nahrung  getötet  hatten.  kristallinisrhe  Ahhauprodiikte  zu  isolier»  u. 

0.  Cohnhemu  Befund,    daß  die  Darmschleimhaut    ein  Ferment,    das 
Krepsin,  besitzt,  das  Albumosen  und  Peptone  weiter  spaltet,  setzt  die  Ein- 
deutigkeit der   eben    erwähnten  Versuche  von  /•'.  Hofmeister  und  Sali 
stark  herab. 

In  neuerer  Zeit  ist  denn  auch  von  verschiedenen  Gesichtspunkten 
aus  ein  weitgehender  Ahlmn  des  EiweiCmoleküls  sehr  wahrscheinlich  ge- 
macht worden.1)  Einmal  konnte  gezeigt  werden,  dal'  die  Verdauung  im 
Darmkanal  eine  sehr  grolle  Ähnlichkeit  mit  der  künstlich  mit.  Trypsin  be- 
wirkten besitzt  Auch  im  Darmkarial  entstehen  Aminosäuren:  Tyrosin,  Leucin, 
\l:inin.  Glutaminsäure,  Asparaginsäure,  Lysin,  Arginin.  Histidin  usw.,  und 
auch  das  bei  der  künstlichen  Verdauung  beobachtete,  den  Fermenten  offen- 
bar schwer  oder  gar  nicht  zugängliche  Polypeptid  kam  zur  Iteohachtnng. 
Offenbar  entstehen  bei  der  normalen  Verdauung  Polypeptide  und  einfachste 
-■paltprodukte  in  größerer  Menge.  Es  ist  vorläufig  unentscheidbar,  wie  weit  der 
Abbau  im  einzelnen  erfolgt,  ob  Peptide  mit  geringer  Aminosäurezahl  ent- 
stehen, oder  ob  die  Verdauung  schon  bei  höheren  Ketten  stehen  bleibt. 
Wie  wir  schon  eingehend  erörtert  haben,  darf  man  aus  dem  Auftreten  von 
freien  Aminosäuren  allein  keinen  Srhltil'i  auf  die  Größe  des  Abbaues 
ziehen.  Neben  ihnen  können   noch  komplizierte  Produkte  vorhanden  sein. 

Wir  sind  noch  von  einem  ganz  anderen  « ;>•  w  iüspunkte  zu  einer  gK-iri 
Vorstellung  des  Abbaues  der  Proteine  im  Darmkanal  gelangt.1)  Die  Be- 
deutung der  Verdauung  ist  gewiß  nicht  mit  der  Funktion,  die  Nahrungs- 
stoffe  resorptionsfühig  zu  machen,  erschöpft.  Sie  geht  weit  Ober  dieses 
Ziel  hinaus.  Die  einzelnen  Komponenten  der  Nahrung  passen  in  ihrer 
Zusammensetzung  nicht  in  den  Haushalt  des  Einzelwesens  hinein.  Jede 
Tierspezies  und  vielleicht  in  engen  Grenzen  auch  jedes  Individuum  hat 
sein  ganz  bestimmt  zusammengesetztes  Gewebe  und  Zellen  von  ganz 
bestimmtem  Aufbau.  Wäre  die  Nahrung  immer  dieselbe ,  dann  1 
si«h  der  Aufbau  der  Gewebt  vielleicht  mit  der  Zusammensetzung  der 
einzelnen  Bestandteile  in  Zusammenhang  bringen.  Sie  wechselt  aber 
und  ist  besonders  für  den  Menschen  und  das  omnivore  Tier  eine  üheraus 
mannigfaltige.  Um  dem  einzelnen  Tiere  seine  Eigenart  zu  bewahren,  um 
den  tierischen  Organismus  von  der  Außenwelt ,  von  der  Art  der  aufge- 
nommenen Nahrung  unabhängig  zu  machen,  baut  er  die  ihm  zugeführtcu 
Nahrungsstoffe   ab,    um    aus    deren  Bausteinen    die  ihm  passenden  Korn- 


'i   BMJ  Ah'/n kohlt  ii  ■   Abbau    und  Aufbau   der   Kiw«-ilikGrper    im   tierischen  Of- 
srani'  «-hr  f.  phygiol.  Chemie.  44.  IT.    1905.  \]  tnng   dar.  \  erdauuog 

dar  Biweißkörper  für  denn  Assimilation    Zentralblett  für  ^tof  f  wechstd  -   and  Verde! 
kranklioiteii    5   «317.  1901         Neuere  Forecbungeu  auf  dem  Gebiete  der  Eiwi  i 
Medizinische  Klinik.  I    Nr.  I  u.  2.   1905    und  Neuere    Ergebnisse   auf    dem    Gebtota  der 
elogi    Ebenda    LKr.46ii.47.  1905. 


Ff wedisel    I 


229 


l»l"xe  neu  aufzubauen.  Diese  Betrachtungsweise  der  gesamten  Verdauungs- 
arbeit wird  besonders  klar,  wenn  wir  die  hauptsächlichste  Nahrung  <li  > 
wachsenden  Säuglings,  die  Milch,  betrachten  Aus  dieser  mul*  er  seine 
sämtlichen  Gewebe  aufbauen.  Von  Eiweilisubstanzen  steht  ihm  außer  dem 
Albumin  und  dem  Globulin  der  Milch  nur  das  Kasein  zur  Verfügung. 
Aus  diesem  müssen,  namentlich  bei  den  Saugetiere»,  in  deren  Milch  das 
Albumin  im  Gegensatz  zu  der  menschlichen  Milch  in  den  Hintergrund 
tritt,  alle  die  verschiedenartigsten  Proteine  mit  all  ihren  verschiedenen 
Funktionen  hervorgehen.  Es  sei  nur  an  du-  Kiwt  iikorper  des  Blutes,  an 
das  Serumglobulin,  an  das  Serumalbumin.  Hfmioglobin  erinnert,  ferner  an 
die  zahlreichen  Eiweilikörper  seiner  Gewebe,  an  alle  die  mannigfaltigen 
Stiitzsubstanzen.  Kin  Blick  auf  die  folgende  Tabelle  wird  am  besten  einen 
Hinblick  in  die  Umwälzungen,  die  vor  sich  gehen  müssen,  damit  aus  dem 
.•in.  -ii  Eiweiß  all«'  and  civil  «Mitstehen,  geben. 


S  f  r  ti  m  - 

S  c  r  ii  m  - 

(i  In  tun  au* 

Kasein 

al  buuiin 

g  llobolia 

1 1  I  ■  "  flo  b  i  D 

Gly  kokoll        .     .     . 

— 

3*5 

— 

Alanin  

0*9 

-21 

2*2 

4i» 

Aminovaleriansäure 

10 

vorband  «'ii 

— 

vorhanuYu 

l.eucin 

IM., 

80*0 

89"0 

lplin 

31 

K) 

2*8 

Phenylalanin  .    -     . 

:;-_' 

31 

8-8 

4*2 

Glutaminsäure 

11-0 

TT 

85 

l-T 

Asparaginsäure 

l'J 

31 

.'•■- 

44 

1  ratin       .... 

f>06ß 

8*8 

tri 

n 

o-t» 

— 

0*6 

Ty  rosin 

l* 

21 

8-5 

l  ö 

I.vsin 

— 

— 

4*8 

Arginin     .... 

4-8 

— 

— 

■ 

Histidin 

— 

— 

MD 

h  ibrin 

Biiton  au« 

IL  j  musUrdse 

Klastin 

Kera  t  in 

GljkofcoU  .         .     . 

B-0 

<»■;» 

85*75 

41 

Alanin   .          ... 

30 

6*6 

Aminovaleriansäure 

IM 

— 

10 

M!» 

Lencin 

15*0 

11  '8 

211 

T*l 

Prolin 

2*6 

1.) 

IT 

34 

Phenylalanin  .     .     . 

%  1 1 

._,.._, 

39 

— 

Glutaminsäure    .    . 

8-0 

0 

0*8 

81 

Aspiraginsftore  .    . 

2-0 

— 

— 

I«n. 

in 

— 

— 

— 

«m; 

ii     .    . 

vorhanden 

— 

— 

— 

Tvrosin      .     . 

:;;. 

5*2 

U.-14 

8*2 

B     .           ... 

— 

ß-9 

— 

Arginin      .... 

— 

■ 

0-8 

— 

Jli.stidin      .... 

— 

rö 

— 

— 

280 


nng  X. 


Stammen  nun  auch  nicht  alle  untersuchten  Proteine  von  demselben 
Tiere,  und  sind  auch  die  angewandten  Methoden  nicht  so  beschaffen ,  dali 
die  angeführten  Werte  als  exakte  gelten  könnten,  so  muß  docfa  klar 
werden,  dal)  aus  dem  Kasein  alle  diese  verschiedenartigsten  Produkte  nur 
durch  weitgehenden  Umbau  entstehen  können.  Wir  haben  allerdings  die 
übrigen  Eiweißkörper  der  Milch,   das  Albumin  und  Globulin,  bei  unserer 

Lichtung  vernachlässigt..  Es  ist  wohl  möglich,  dal!  manche  Körpereiw- 
Stoffe  in  ihrer  Zusammensetzung  mit  diesen  näher  übereinstimmen  als 
mit  dem  Kasein.  Ein  solcher  Befund  würde  an  unserer  Betrachtung  nichts 
ändern,  denn  es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  dal.  dem  Kasein  seiner 
ganzen  Menge  nach  eine  sehr  wesentliche  Holle  im  Haushalte  des  Säug- 
lings zukommt.  Man  könnte  allerdings  einwenden,  daß  das  Kasein  haupt- 
-  h  Mich  als  Brennmaterial  und  weniger  zum  Aufban  verwendet  wird. 
Ist  eine  solche  Annahme  durch  keine  Beweise  gestützt,  so  ist  andrerseits 
zu  antworten,  dali  auch  das  Milchglobulin  und  -alburain  gewiß  nach 
unseren  Erfahrungen  nach  ihrer  Zusammensetzung  nur  für  den  Aufbau 
eines  ganz  beschrankten  Teiles  der  Kürperenveii  Stoffe  passen  könnten. 
Ainh  sie  müssen  weitgehende  und  eingreifende  Veränderungen  erleiden,  um 
allen  Bedürfnissen  der  Kürperzellen  gerecht  zu  werden. 

Es  hält  nicht  schwer,  alle  verschiedenartigen  Körperei  weil  ist  off  e  von 
einem  einzelnen  abzuleiten,  wenn  wir  den  Umstand  berücksichtigen,  dal'»  schon 
im  Darmkanal  ein  ziemlich  weitgehender  Abbau  einsetzt.  Aus  dem  komplizier- 
ten Kiweiii  werden  dem  Darm  die  Bausteine  einzeln  oder  in  kin/eini  oder 
längereu  Ketten  verabreicht.  Er  kann  sie  wieder  in  wechselndem  Ver- 
hältnisse zusammenfügen  und  so  je  nach  seinem  Bedürfnis  bestimmte  Pro- 
teine formen.  Dieselben  Prozesse   können   sich  in   jeder   Zelle  vollziehen. 

Wir  könnten  auch  erwarten,  dal.!  uns  die  Untersuchung  des  Blutes  Auf- 
schluß über  die  Vorgänge  der  Verdauung  der  Eiweilikörper  gibt.  Es  wäre 
ja  wohl  denkbar,  dali  die  Abbauprodukte  erst  in  den  einzelnen  I  »rganeu  wieder 
zusammengekettet  würden.  Eine  solche.  Vorstellung  hat  einesteils  viel 
für  sich,  anderenteils  müssen  wir  daran  erinnern,  daß  der  Organis- 
mus das  Bestreben  hat,  seine  Blutflüssigkeit  möglichst  konstant  zusammen- 
gesetzt zu  erhalten.  Das  Blut  hat  wichtige  Funktionen  zu  erfüllen,  deren 
Störung  von  weittragendsten  Folgen  begleitet  ist.  Es  wäre  in  der  Tat 
nicht  gleichgültig,  wenn  die  verschiedenartigen  Abbauprodukte  des  Ei 
direkt  in  das  Blut  übergingen.  Der  Zelle  müßten  die  einzelnen  Bausteine 
auch  alle  und  in  bestimmten  Verhältnissen  zugeführt  werden ,  damit  sie 
sich  ihr  Eiweiß  aufbauen  kann,  eine  Forderung,  die  wohl  sehr  oft  hei  der 
großes   ZjiIiI  von  Bausteinen  schwer  erfüllbar  wäre. 

In  der  Tat  ist  es  auch  nicht  gelungen,  normalerweise  im  Blute  Albu- 
mosen  oder  andere  Abbauprodukte  sicher  nachzuweisen.')    offenbar    führt 

i   Ebul  M',!,rh(thi>it   und  r„,>  i >/•/>< iilfimn     fber  das  Vorkommen   ton  Albn- 
mosen  im  Blut*    Zeitschr.  f.  phjnoL  Qhflmffl    42    1  öf>.   UM)4 

Vgl.  auch  /'  Morai'ii:  und  /,'.  Dittichy:  Ober  AHiuinoMiric,  uebst  Bemerkungen 
über  daa  Vorkommen  TOB  Albuniosen  im  Blute  Archiv  f  experim  Pulli,  u.  I'harmak. 
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das  Wut  der  Hauptsache  nach  in  seinem  Seruni  nur  EäweJJl,  uud  di< 
nimmt  gewi>s< d  Dil ■■  O  dieselbe  Stollung  im  EtweUtatoffwecbse]  ein  wie 
der  Traubenzucker  im  Kohlehydrat!  ransport.  Wie  der  Gehalt  an  Zueker 
im  Blute  ein  sehr  konstanter  ist,  ist  die  Summe  der  gesamten  KiweilJ- 
korper  im  Blutserum  ebenfalls  nur  geringen  Schwankungen  unter  muten 
Die  Scrumeiwcil.körper  setzen  sich  hanptsfichlic])  aus  dorn  lilnimlin  und 
Albumin  zusammen.  Ihr  Mengenverhältnis  schwankt.  Beim  Hunger  ver- 
schwindet letzteres  allmählich,  während  ersteres  zunimmt.  Es  wäre  nun 
denkbar  gewesen,  dali  die  Serunieiweibköi  per  in  ihrer  Zusammensetzung  von 
derjenigen  des  Nahrungseiweili  abhängig  wären.  Dies  iniilte  sich  durch 
den  direkten  Versuch  entscheiden  lassen.1)  Es  wurden  einem  Pferde,  das 
bis  dahin  hauptsächlich  mit  Heu  und  Hafer  gefüttert  worden  war,  sechs 
Liter  Blut  durch  einen  Aderlali  entnommen,  und  der  Gehalt  seiner  Serum- 
eiweil-korpei  an  Tunsin  und  Glutaminsäure  festgestellt  Nun  hungntr 
das  Tier  eine  Woche,  um  eine  Garantie  für  völlige  Entleerung  seines 
Harmes  zu  haben.  In  einer  neuen  Blutprobe  (wiederum  sechs  titer) 
wurden  nochmals  der  Tyrosin-  und  Glutaminsäuregehalt  dei  Sei •mneiweiü- 
köi  per  bestimmt.  Jetzt  erhielt  das  Tier  einen  Kiweii.körper.  der  folgenden 
Qehllt  an  den  gemiTinten  beiden  Aminosäuren  besefl,  Dfimltcfa  :'.r.r»°  „ 
üiitaminsflure  und  2*37 °/o  Tyrosin.  Das  Serumglobulin  des  Pferdes 
lult  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  ungefähr  ebensoviel  Tyrosin,  jedoch 
nur   -  i  ilutamim-aiire.  Gas  Serumalbumin  besitzt   T'T  "  „  (ilutamiiisuiirc. 

Somit  erhielt  das  Versuchstier  ein  I\iweil'..  Jiliadin,  da-  .-inen  fast  fünf- 
fach höheren  Glutaminsäuregehalt  besab.  Auf  der  folgenden  Tabelle  über- 
blickt man  das  Resultat  dieser  Versuche. 
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Aus  diesem  Versuche  geht  ganz  klar  hervor,  dal.  die  Serumeiweii '.- 
Körper  in  ihrer  Zusammensetzung,  soweit  ansere  KbouIiiIjsm  solche  Schlüsse 
gestatten,  von  der  Art  des  zugeführten  EiweiU  ganz  unberührt  geblieben 
sind.  Ihr  ( iehalt  an  Glutaminsäure  ist  wenigstens  rech!  konstant  geblieben, 
trotzdem  das  Pferd  infolge  eines  grollen  Blutverlustes  genötigt  war.  jeden- 
falls einen  sehr  grollen  Teil  seiner  Serumeiweil'körper  neu  zu  bilden. 
Jedenfalls  mnfl  an  irgend  einer  Stelle  vor  dem  Eintritt,  in  den  allgemeinen 
slauf  eine  vollständige  Umwandlung  des  Nahrungseiweii.  vor  sich  ge- 
gangen sein.  In  dem  genannten  Versuche  war  das  Blut  der  Vena  jugul 
entnommen  worden.  Da  nun  die  EiweiUkörper  nicht  durch  den  Lymph- 
Btram  ileru  allgemeinen  Kreislauf  zugeführt  zu  weiden  scheinen,  sondern 
jusm  hlieülirh  durch  die  Kluthahn.  wäre  es  denkbar,  dali  die  Umformung 
des  Nahrungseiweili ,  d.  h.  die  Synthese  der  Spaltprodukte  in  der  Leber 
vor  sich  geht.  Für  diese  Annahme  haben  wir  einstweilen  keine  exakten 
Beweise.  Es  ist  nach  dem  jetzigen  Stand  unseres  Wissens  am  wahrschein- 
lichsten, dali  bereits  in  der  Üarmwand  ein  Aufbau  der  Eiweiilspaltpro- 
dukte  sich  vollzieht,  und  zwar  im  wesentlichen  offenbar  stets  in  demselben 
Sinne.  Aus  den  verschiedenartigsten  Eiweilistoffen  der  Nahrung  gehen  zu- 
nächst die  Serumeiweirikörper  hervor.  Aus  ihnen  bildet  dann  jede  /.eil. 
das  Protein,  das  sie  braucht.  Die  Zelle  erhält  somit  stets  ganz  unab- 
hängig von  der  \nl  enu.'lt  dieselbe  Nahrung.  Die  Funktioneu  des  Darms 
und  diejenigen  der  Verdauungsfermente  sind  durch  diese  Vorstellungen 
in  ein  ganz  besonderes  Licht  gerückt.  Sie  garantieren  zusammen  erst  den 
richtigen  Ablauf  des  gesamten  Stoffwechsels  Die  VerdainniL'-tcnnciite  ar- 
beiten dem  Darm  vor.  Sie  bilden  ihm  die  Bausteine,  aus  denen  er  die 
gleichartigen  Produkte  für  den  Zellstoffwechsel  herstellt.  Jetzt  wird  auch 
vollkommen  verständlich,  weshalb  jede  Funktionsstörung  des  Darm- 
kauals  von  so  weitgehender  Bedeutung  für  die  gesamten  Stoffwechsel- 
rorg&nge  sein  muH.  Es  ist  nicht  die  gestörte  Resorption,  welche  ausschlag- 
gehend ist.  Es  Ist  die  gestörte  Assimilation!  Der  Darm  selbst  ist 
der  lebenswichtigstes!  Organe.  In  ihm  vollziehen  sich  wichtige  Synthesen 
und  Umsetzungen. 

Daß  im  Eiweilistoffwechsel  unbedingt  die  Synthese  gerade  so  wie 
bei  den  Fetten  und  Kohlehydraten  unzweifelhaft  eine  Holle  spielt,  6tl 
beweist  klar  und  deutlich  der  Umstand,  dali  es  gelingt,  Tiere  mit  tief 
abgebautem  Eiweiß  völlig  im  Stickstoffgleichgewicht  zn  erhalten,  wie  der 
folgende  Versuch  zeigt.1) 


M  Emil  Aliiiirhaltl.  i>  iiml/VNr  Unna:  Vbw  die  Verwertung  der  AMiauproilukte 
des  Kaaeins  im  tierisrhon  OrgMllmuif  Zeitsclir  f  physiol  i  In-mi;  II  106.  1905  —  Vgl 
auch  Otto  Ltitti:  t'licr  EivaiDBfUtlflM  im  Tierkörpor  Archir  f.  experim.  f.  Path.  a. 
Pharmak  4S  BOB.  1908  und  .EMI  Abdtrhotdm  und  Psttr  Ilona:  Ktttterung«Tersuche  mit 

■  im .  li   I '.lriKn viiin.    iliirel)    Pepsinsalzsäure  plus  Pankreatin   und  durch  Salzsaure  lr 
•in  Kasein    Zeitsehr.  f.  phyaiol.  diemte   4L'   .'.2s    l'joi 
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Das  durch  Tryp>inverdanung  abgebaute  Kaseta  bestand  am  itwi 
BG  B5  einfachen  Spaltprodukten,  wohl  zum  überwiegend  gröbtcn  IW1 
aus  Aminosäuren  und  zum  kleineren  aus  polvpeptidartipcii  Produkten. 
Höchstens  1:> — 20",,  des  gesamten  Gewichtes  «les  verfutterten  Im 
duktes,  wahrscheinlich  noch  weniger,  kommen  auf  kompliziertere  Poly- 
peptide, die  jedoch  bereits  keine  biuretreaktion  mehr  gaben.  Ob  der  ( »r 
ganismus  auch  fähig  ist.  aus  den  Aminosäuren    allein  Kiweil'    aufzubauen, 

auch  unentschieden  und  vorlaufig  einer  exakten  Prüfung  nicht  zugäng- 
lich, weil  uns  alle  Spaltprodukte  des  Eiweili  noch  nicht  bekannt  sind,  um! 
andernteils  bei  der  totalen  Hydrolyse  durch  Siluren  Oder  Alkalien  offenbar 
manche  Aminosöui  fort  werden. 

In  engem  Zusammenhange  mit  diesen  Fragen  steht  die,  oh  der 
tierische  Organismus  mit  Eiweiüstoffen ,  denen  gewisse  Gruppen  fehlen, 
auskommen  kann.  Unter  normalen  Verhältnissen  nehmen  wir  stets  ein 
Gemisch  von  ProtcYnen  zu  uns.  Nach  der  eben  gegebenen  Vorstelfong  des 
EiweilJabbaues  und -Aufbaues  dürfte  es  im  allgemeinen  gleichgültig  sein    ob 

'  einen  oder  anderen  Protein  der  eine  oder  andere  Bansten)  fehlt.  Die  Haupt- 
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UU  he  ist.  dab  sie  in  dem  Verdauungsgemisch  schlielilich  alle  vorhanden  sind. 
Wir  können  uns  auch  wohl  vorstellen,  dali  dem  tierischen  Organismus  die 
Fähigkeit  zukommt,  gewisse  Aminosäuren  aus  anderen  zu  bilden,  so  z.  B, 
(üy  kokoll.  Dali  es  gelingt,  mit  einem  Eiweibkörper  auszukommen,  dem  das 
(ilvkokoll  vollständig  fehlt,  Ix  weist  der  oben  angeführte  Küttcrungsver- 
smli  mit  Spaltprudukten  des  KaseYna. 

Wenn  viele  Kiweibkorpcr,  wie  die  Keratine,  kaum  als  Nahruugsstoffe 
für  uns  in  lletracht  kommen,  so  liegt  das  d;n;ni.  dafi  in  ihnen  die  Amino- 
säuren offenbar  in  Kombinationen  vorhanden  sind,  welche  dem  Trypsin 
sdi wer  oder  gar  nicht  zugänglich  sind.  Unter  den  oben  angeführten  Eiweib- 
knipern  haben  wir  einen  erwähnt,  der  durch  das  fast  vollständige  Fehlen 
der  aromatischen  Gruppe  ausgezeichnet  ist.  Ks  ist  dies  der  Leim.  Ihm 
fehlen  Txrosin  und  Tryptophan  ganz,  vom  Phenylalanin  sind  ganz:  gering« 
Hangen  nachgewiesen  Nach  der  eben  gegebenen  Darstellung  ist  voraus- 
zusehen, daß  der  Leim  keinen  vollwertigen  Ersatz  für  Eiweib  im  gewöhn- 
lichen Sinne  leisten  kann.  Der  tierische  Organismus  kann  Tyrosin  und 
Inptophan,  soweit  unsere  allgemeinen  Kenntnisse  | eichen,  nicht  bilden. 
Er  iiiiiWc  schon  aus  Verbindungen  der  Fettreihe  solche  der  aromatischen 
erzeugen.  Nun  ist  es  in  der  Tat  nicht  möglich,  den  tierischen  Organismus 
mit  Leim  allein  im  Stickstoff  in  >h  'Mihi  zu  halten.  Ks  gelingt  wohl,  einen 
Teil  des  Nahrungseiweiß  durch  Leim  zu  ersetzen,  gerade  so,  wie  es  möglich 
ist,  solches  durch  vermehrte  Zufuhr  von  Kohlehydraten  und  l'.-heu  zu 
sparen.  Wie  ebenfalls  nach  den  obigen  Erörterungen  vorauszusehen 
wird  der  Leim  ein  besserer  Eiweibsparer  sein  als  die  genannten  stickstoff- 
freien Nahruiigsstoffe,  denn  mit  dem  Leim  führen  wir  dein  Organismus 
eine  ganze  Reihe  von  Eiweilübausteinen  zu,  die  er  gemeinsam  mit  den 
aus  den  übrigen  Eiweibarten  abgebauten  zum  Aufbau  setner  Serumeiv. 
körper  verwenden  kann.  Wir  mübten  erwarten,  daü  er  um  so  mehr  Nah- 
riingseiwcib  ersetzen  kann,  je  reicher  an  aromatischen  Gruppen  dieses  selbst 
ist  Derartige  Versuche  sind  noch  nicht  ausgeführt,  dagegen  ist  versucht 
worden,  den  „Nährwert*  des  Leims  durch  lleigahe  der  fehlenden  Hau- 
steine, des  Tvmsius  und  Tryptophans  zu  erhöhen.  Ks  ist  nun  in  der  Tat 
auch  gelungen,  einen  viel  bedeutenderen  Teil  des  Nahrungseiweib  durch 
Leim  zu  ersetzen,  wenn  zu  gleicher  Zeit  die  beiden  genannten  Amino- 
säuren verabreicht  worden.1)  In  diesen  Versuchen  wurde  zugleich  Cystin 
Zugeführt  Dab  es  bis  jetzt  nicht  gelungen  ist.  den  Leim  durch  Ersatz  der 
fehlenden  Gruppen  völiig  zu  ersetzen,  kann  seinen  Grund  darin  haben,  dal 
uns  noch  nicht  alle  Hausteine  des  Eiweib  bekannt  sind.  Wahrscheinlicher 
ist  ausschlaggebend,  dab  der  Leim  zahlreiche  Kombinationen  enthält,  die 
den  proteolytischen  Fermenten  gegenüber  recht  widerstandsfähig  sind  und 


'i  M.  Kauffmann :    Tber   den   Ersatz   von   Eiweiß    durch   I/eim    im  Stoff« cchsol 
PfiQgm  Archiv   IAO.  l.  1805.  —  Vgl.  auch  die  Uteren  Verwehe  ronJ  I  bei  den 

Ersatz  des  Eiweißes  durch  Leim  und  Tyroein    Viprteljahreeschrift  der  natnrfoiichendeo 
I  i    rllschaft  in  '/.im  ISTii    —    A'.  //  Sttzangllraridlta  der  Mitarbeiter 

morphol.-phvsiol.  (iesellsch.  10. Hin  1S85. 
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vielleicht  auch  im  Zellstoffwechsel  einem  raschen  Ab-  und  Aufbau  hinder- 
lich sind. 

Man  hat  auch  versucht.  d»-n  Hwi'ilisj:mn'ii.den  Wert  einiger  /um  Kiwcii 
in  Beziehung  stehender  Verbindungen,  vor  allem  des  in  den  keimenden 
Samen  in  oft  so  großer  Menge  auftretenden  Asparagins  festzustellen.1) 
Bs  hat  sich  das  interessante  Resultat  ergeben,  dali  diese  Amid  rieh  im 
orirauismus  des  Fleischfressers  und  Pflanzenfressers  verschieden  verhält- 
EM  ersterem  und  den  Omnivoren  Tieren  vermag  Asparagin  für  Kiweili  nicht 
I  m/utreten.  wohl  aber  lifit  sich  bei  den  Herbivomi  BhreiS  durch  dittdfl 
Amid  sparen.  Es  ist  nicht  leicht,  dieses  Kesiiltat  zu  deuten.  Wir  können 
uns  nicht  recht  vorstellen,  in  welcher  Weise  Asparagin  Eiweid  erset/i-u 
Bi  i.<t  ja  wohl  möglich,  ja  sogar  recht  wahrscheinlich,  dal!  die  tierische 
/eile  imstande  ist,  die  eÜI€  oder  andere  Aminosäure  auf  Kosten  einer 
anderen  zu  bilden,  wir  können  uns  jedoch  nicht  denken,  dali  aus  Asparagin 
allein  sich  Eiweil>  bilden  könnte.  Eine  solche  Annahme  ist  völlig  ausge- 
schlossen. Es  scheint  vielmehr,  dal»  es  in  anderer  Weise  wirksam  ist, 
Man  hat  sich  vorgestellt,  dal»  das  Asparagin  im  Darme  die  Eiwcil'- 
kürper  der  Nahrung  vor  deren  Spaltung  durch  Mikroorganismen  schul/ 1.  ja 
man  hat  sogar  vermutet,  daI3  die  Bakterien  des  Darmes  aus  Asparagin 
Eiwcil»  aufhauen  und  dieses  dann  vom  Organismus  aufgenommen  wird. 
Y.>  ist  von  Interesse,  dal'  essigsaures  Amnion")  und  Herustein  .-■;  Ldl  l  amid 
dieselbe  Wirkung  haben  sollen«  wie  das  Asparagin.  Wir  können  diese  Frage 
nach  den  vorliegenden  Versuchen  nicht  als  einwandfrei  gelöst  betrachten, 
nur  soviel  ist  sicher,  dal'  das  Asparagin  nicht  in  dem  Sinne  wie  etwa  der 
Leim  Für  EiweiLl  eintritt.  Seine  Wirkung  ist  eine  indirekte. 

Wir  wollen  in  diesem  Zusammenhang  der  Tatsache  gedenken,  dal.1 
die  niederen  Lebewesen,  wie  die  Pilse,  eine  einzelne  Aminosäure  zum  Aus- 
gangspunkte ihrer  Eiweißsynthesen  machen  können.  Es  ist  dies  weiter 
nicht  auffallend,  denn  so  gut  Nitrat -Stickstoff  Verwendung  findet,  wird 
auch  Aminosäure-Stickstoff  verwendbar  sein.  Dal«  die  Eiweil.ibildung  in  ge- 


i  "  !\.ltn<r-  rjttttrsaobODgfta  Qb*t  den   Einfluli  dos  Asparagins  und  Ammoniak 
MJ    den    Eiweiünm&atz   der  Wiederkam-,     /eiis.-lir    f    liinl    88    »13.  1900.    —    PoÜtia; 
die    Bedeutung    dos    Asparagins    als    ETahmugSStotf,    Übend».    28    198,   1891.    — 
■  .■■ri'-' :   Zar  Frage  nach  der  Bedeutiua:  des  Asparagins  als  NabrunL's-toi'f.    Ebenda, 
21»    ll.Y    1892.  —  C.Voit:  Bemerkungen  zu  der  Mitteilung  von  I'r    S.Ouhriil    Kbftxi.i. 
29     125.    1892  MaHihnn       Kiufliil!    di-s   Asparagiie    auf    ilen    I  m-.:ii;'.    Im   Kiv 

Ebenda.  28.  B07.   IH'.I]     -    /    Muuk.   Der  Kinfluli  des  Asparagin»  auf  deu  Eiweißumsatz 
und    die   Bedeutung   desselben    als    Naurungsatoff.    Yirchoic*  Archiv.   94    441.   1888     — 
i   dio  Bedeutung  des  Asparagins   für  die  tierische  Ernährung     Zefteobl    I 
17.   ilr)    1881.    —    Ober   die  Bedeutung   dt-;,    \sparagins   für  dio   Ernahnu  .-    der 
rlcrbivoren.  Ebenda.  30.  254  1894.  —  II. l  ölte,  Über  «Jen  r.influü  ranebledener  EiweiÜ- 
körper  und  einiger  Derivata  derselben  auf  den  Stickstoff  umsatr.  mit  besonderer  BttBdt« 
tfiing  des  Asparagin*.  FflQger*   Archiv    107.  800.   190."'.  und   I  bat  den  EinUm:    I' 
i.iiis  auf  den  EiweiUstijffutnsatz  ohne  gleichzeitige  Aspaiaginzufuhr  und  bei  Gegen- 
wart die«.  wcluv.  107.  416.   I1'1 

'••■I    i  i.r   über  dei  Verbelten  renebiedena  AmldkOrper  im  tierigeben 
ZeHaebr.  f.  Biol.  20  279.  1884 
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wissen  Grenzen  ganz  unabhängig  von  der  Art  der  Stickstoffquelle  ist,  er- 
geben Versuche  mit  Aspergillus  niger.1)  Dieser  Pilz  baute  auf  einem  Kalium- 
nitrat enthaltenden  Nährboden  sein  Kiweiü  in  gleicherweise  auf,  wie  wenn 
ihm  Gl>  kokoll  oder  (Glutaminsäure  als  ausschliel'.lichc  Stickstoffquelle  ge- 
boten wurden.  Auch  scheint  nach  der  vorliegenden  Untersuchung  die  Zu- 
sammensetzung des  Eiweili  an  eiozelnen  Aminosäuren  selbst  in  allen  drei 
Versuchen  dieselbe  gewesen  zu  sein.  Efl  konnten  aus  den  Pilzen  Glykokoll. 
Alanin.  Leucin,  Glutaminsäure  und  Asparaginsaure  gewonnen  werden. 
Diese  Erscheinung  dürfte  darin  seine  Erklärung  finden,  dal.  dieser  Pil/ 
offenbar  die  ihm  als  Nahrung  gebotenen  Aminosäuren  abbaut,  vielleicht 
desamidiert,  d.  h.  die  Aminogruppe  abspaltet  und  nun  vom  Ammoniak- 
ausgehend  den  synthetischen  Aufbau  beginnt  Ganz  in  derselben  Wenn 
wird  er  sich  aus  dem  Nitrat  dieselben  Grundsteine  zu  dem  komplizierten 
Aufbau  bilden.  Dali  die  Aminosäuren  gute  Stiekstoffquellen  für  die  Pilse 
sind,  haben  schon  Geapek*)  und  (>.  EnnucrUng^)  nachgewiesen.  Letzterer 
hat  auch  auf  die  interessante  Tatsache  aufmerksam  gemacht,  dal)  nur  «In 
y- Aminosäuren  von  den  Pilzen  verwendet  werden,  wahrend  sie  auf  anderen, 
die  Aminogruppe  in  anderer  Stellung  besitzenden  Verbindungen  nicht  ge- 
deihen. Wir  köunen  hinzufügen,  datt  auch  die  aus  den  /-Aminosäuren  auf- 
gebauten Peptide  vom  Aspergillus  niger  verwendet  werden,  und  er  auch 
auf  deu  Polypeptiden,  die  vom  Trypsin  nicht  gespalten  werden,  trfl 
so  auf  Glycyl-glyein,  Dileucyl-glycyl-glycin.  Es  ist  dies  nicht  weiter  ani- 
fallend,  denn  wir  wissen,  datl  auch  der  tierische  Organismus  in  seineu 
Zellen  Fermente  besitzt,  welche  diese  dein  Trypsin  unlösbaren  Rindun- 
gen sprengen.  Daß  diese  Annahme  richtig  ist,  beweisen  die  schon  ange- 
führten Versuche  über  das  Verhalten  einiger  Polypeptide  im  tierischen 
Organismus.'» 

Als  Stoffwechsclendprodukt  wurde  bei  den  Pilzen  Animuniumoxalat 
beobachtet  \,  jedoch  nur  beim  Wachstum  auf  einigen  Aminosäuren,  so  auf 
Glykokoll,  Alanin,  Serin,  Asparaginsaure.  Glutaminsäure,  Prolin.  Sie  bildeten 
hingegen  keine  Oxalsäure  aus  Leucin,  Phenylalanin,  Lysin,  Arginin. 
Histidm.  Ammoniak  selbst  ist  ein  recht  häufiges  Endprodukt  des  Stoffwecfa 
bei  Pilzen  und  Bakterien.  Es  sei  z.  IL  auf  die  Spaltung  des  Harnst 
durch  zahlreiche  Bakterien  unter  Bildung  von  Ammoniumkarbooat  hinge- 
wiesen.   Übrigens   sind    die   verschiedenen    Pilz-  und   Uakterienarten   sehr 


'l   Ktnil  Main hnlil.ii   und    I:trr    Unnu  :    llir  ZtlSUlO  WfSV    NM 
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<  hieden  starke  Ammoniakbildner.  So  führt  der  Bacillus  mycoidcs  z.  B. 
bis  46°,.,,  des  Eiweil'stickstoffs  in  Ammoniak  Über.1) 

Man  könnte  erwarten,  dal»  die  karnivoren  Pflanzen  imstande  sind, 
in  ganz  ähnlicher  Weise  wie  der  tierische  Organismus  Aminosäuren  und 
höhere  Eiweil'-spaltprodukte  zum  Unterschied  von  dem  eben  besprochenen 
Aspergillus  niirer  direkt,  d.  h.  ohne  vorhergehenden  Abbau,  zur  Eiweiß- 
synthese zu  verwenden.  Leider  ist  der  Stoffwechsel  der  t  ndfflü 
Pflanzen  so  gut  wie  gar  nicht  erforscht  und  aiiffallenderweise  nicht  eiumal 
deren  Kiwcir.verdaimug  aufgeklärt.  Daß  es  offenbar  Organismen  der  Pflanzen- 
welt   gibt .   welche   ihr  Eüwetfl  nur  aus  dessen  Spalt produkten  bilden,  be- 

n   die  Untersuchungen   I  ab*),  aus  denen  hervorgeht,  dal»  die 

iHMiidienalge,  Cvstococcus  humiiola,  dem  Pilz  der  Flechte  Phyacil 
parietina,  mit  dem  sie  in  Symbiose  lebt,  zu  ihrer  Kntwicklung  All-u- 
mosen  resp  Peptone  liefert.  Es  wäre  von  Interesse,  die  echten  Parasiten 
und  die  Saprophyten  nach  dieser  Richtung  zu   verfolgen. 

Kehren  wir  nun  wieder  zurück  zu  dem  Verhalten  der  Eiweil>körper 
im  Üannkanal.  Es  gelangen  nicht  alle  Spaltprodukte  der  Proteine,  wie 
wir  geschildert  haben,  zur  Resorptiou.  Ein  Teil  wird  in  anderer  Weise 
abgebaut  und  geht  für  die  weitere  Synthese  von  Eiweil»  im  Tierkörper 
verloren.  Es  finden  sich  im  Darmkanal  stets  Bakterien,  welche  auf  Kosten 
unserer  Nalirungsstoffe  und  vor  allem  der  Kiwcii.körper  und  ihrer  Ab- 
bauprodukte leben  Sie  finden  sich  sowohl  im  Dünndarm  als  auch  im 
Dickdarm ,    und    es   sind  aus  dem  Danniiihalt  sowohl  aerobe  als  auch  an- 

i'i  Bakterien  isoliert  worden.1)  Die  Darmflora,  d.  b.  der  Gehalt  des  Dar- 
mes an  einzelnen  Bakterien  ist  sehr  von  der  Art  der  Nahrung  abhängig 
und  wechselt  mit  ihr.  Den  Hatiptanteil  ander  Eiweillfäulnis  nehmen  die 
anaeroben  Bakterien  und  vor  allem  der  Bacillus  putrificus.  Seine 
Tätigkeit  wird  jedoch  durch  die  Anwesenheit  von  aeroben  Bakterien  unter- 
stützt, so  namentlich  vom  Barteritnil  coli  und  lartis  aerogenes.  Bei 
reichlichem  Vorhandensein  von  Sauerstoff  treten  sie  in  den  Vordergrund,  die 
Tätigkeit  der  anaeroben  wird  stark  gehemmt  und  infolgedessen  ist  auch 
die  Eiweil'fäulnis  eine  geringe.  Wenn  hingegen  wenig  Sauer-  egen 

ist,  BO  nehmen  die  anaerohen  Bakterien  ihre  Tfliigkeit  auf.  Das  Zusammen- 
wirken   der   anaeroben  und  aeroben  Bakterienspe/.ies  beruht   darauf,    dftfl 

iere  den   die  Lebensprozesse  der  ersteren  hemmenden  SaoetstoH  ver- 
zehren und  andrerseits  die  anaeroben  Bakterien  durch  ihre  Tätigkeit  Pro- 
dukte erzeugen,  welche  den  aeroben  als  Nahrungs<|uclle  dien» 
lieh  treten   bei    ausschließlicher  Einwirkung    von  anaerohen  Bakterien  auf 


'l   i:  Martha l    /mtralM    f   Hakterinl.   II     1     1768    1886 

«I    Hnjtrinrk:  Botsni     /'U-    IStKl    N.     lf>  ff.  Zfntralbl    f    Haktt-riul     |8    U 

'l  Vgl.  u.a.    I  Die  Dannbakterien  des  BtOgUngi     Situttuurt  1888.  —  d. 

i  i.i  .v  Si-h.r:  Datanodhaagaa  Aber  <ü''  dumäaehaa  Vorginge 
unmenschlichen    Dünndarm    Archiv  f.  eaperin.  Path   u  Pharnml.   88     ii    18W         ^  i:l 
auch  D  Strhardi:  f'ber  Dannfaulnis.  Krgfibnisse  d«r  Physiologie.  (Aaher  :i    I 

I<»7.   1904. 
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Ei  weil',  nicht  dieselben  Produkte  auf,  als  wenn  eine  Mischinlektion  mit 
aeroben  Bakterien  zur  Einwirkung  kommt.  Die  Haktericn  selbst  werden 
dem  Darm  mit  der  Nahrung  zugeführt.  Der  Darm  des  Neugeborenen  ist 
steril.1)  In  dessen  .Mekonium .  des  ersten  Ausscheidungsproduktea  des 
Darmes,  konnten  keine  Bakterien  aufgefunden  werden.  Hat  sieh  ein- 
mal eine  bestimmte  Hakterienflora  im  Darmkanal  angesiedelt,  dann 
ist  ihre  Menge  von  ihrer  Zufuhr  durch  die  Nahrung  wenig  abhängig. 
Ausschlaggebend  ist  dann  hauptsachlich  die  den  Bakterien  gebotene 
Nahrung,  ihr  Nährboden.  Auch  im  Darm  entwickelt  sich  ein  heftiger 
Kampf  ums  Dasein.  Die  Bakterien,  deren  Ernährungsbedingungen  am 
günstigsten  sind,  siegen  über  die  weniger  gut  gestellten.  Andrerseits  hat  sich 
mehr  und  mehr  auch  eine  Symbiose,  eine  Ausnutzung  der  durch  die  eine 
Bakterienart  geschaffenen  Lebensbedingungen  durch  ander«*  Arten  ent- 
wickelt, so  dall  die  Darmflora  stets  eine  ganze  Anzahl  verschiedenartiger 
Bakteriell  umfaßt  Ihre  Entwicklung  wird  durch  mancherlei  Vorrichtungen 
in  gewissen  Schranken  gehalten,  so  dal.  im  allgemeinen  die  Fäulnispro/ 
keine  sehr  grölte  Holle  im  Darme  spielen  und  ihnen  immer  nur  ein  be- 
schriinktcr  Teil  unserer  Nahrungsstofle  zum  Opfer  fallt. 

Eine  sehr  groi>e  Holle  in  der  Einschränkung  der  Bakterientätigkeit  i>t 
Salzsäure  des  Magens  zugesprochen  worden,  und  lange  Zeit  galt  diese  Funktion 
als  ihre  vornehmste  Aufgabe.  Der  Gebalt  des  Magensaftes  an  Salzsäure  ist.  wie 
schon  erwähnt,  bei  verschiedenen  Tierspezies  ein  verschiedener.  Er  genügt 
jedoch,  wie  X.  Sicher*)  nachgewiesen  hat,  um  die  Entwicklung  der  r 
nisbakterien   zu    verhindern.    Schon  ßpaBanumi   >    war  diese  Eigenschaft 
des  Magensaftes  bekannt.   Er  stellte  schon  fest,  daß  eine  Schlange,  welche 
eine  Eidechse  verschluckt  hatte,  nach  sechszehn  Tagen  noch  keine  Fäulnis- 
erscheinungen des  in  Verdauung  begriffenen  Tieres  zeigte.  Auch  fand  er, 
daß,   wenn   er  Tieren  faules  Fleisch  in  den  Magen  einführte,    die    Fiiul- 
niserscheinungen  zurücktraten  und  auch  der  Fäulnisgeruch  verloren  ging. 
Es  ist  zweifellos  richtig,  dal'i  die  freie  Salzsäure  des  Magens  nach  di 
Richtung  wirksam  ist.  Es  ist  jedoch  fraglich,  oh,  wie  einige  lorscher  an- 
genommen haben,  die  Fäulnisvorgänge  im  Darme  von  der  Salzsäureproduktion 
des  Magens  abhängig  sind.  Jedenfalls  erfahren  sie  auch  nach  vollständiger 
Entfernung  des  Magens  keine  Steigerung.  Die  Salzsäure  fehlt  beim  Men 
BCDen  in  pathologischen  Zuständen  sehr  oft  und  sehr  häufig  ist  auch  ihre 
Sekretion  eine  übermäßige.  Ein  sicherer  Einflub  auf  die  Fäulnisvorgänge 
im  Darme  ist  bei  diesen  Zuständen  nicht  erwiesen.  Wir  mochten  hingegen  auf 


!:.-„st,i:l.     i  Iht   rlie    K&ktorien   det  Faxe«.  Zeitechr.  f.  Um   Medizin    7     If 
-ucumigoii  ui.rr  .in'  Ldologie  der  Eiweiflflulnis,   Irchiv  für  Hygiene   86 
i     II     MiMif.'niIms .  Verhinderung  der  Fäulnis   durch  Ddilch,  Danaflulnii    I. 
3ol    ; 

ilicr  ilio  antiseptische  Wirkung  der  Sun  mi    .Imihu.i1  für  prakt 
Chemie.  19    433.   1879. 

i   Sfutlanztmt :  kxpern'iice«  sur  la  digestion.  Trau",  par  Sonebier.  Nouvelle  eiliti.in 
nre  1784.  DeutKA:  Versuche  uher  da»  Verdauungegescli&ft  Leipzig  1678 
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eine  indirekte  Bedeutung  der  Salzsäure  des  Magens  auf  die  genannten 
Vorgänge  ausdrücklich  hinweisen.  Wie  wir  schon  erwähnt  haben  ,  kommt 
der  Salzsäure  unzweifelhaft,  eine  grolle  Bedeutung  hei  der  Vorbereitung 
zur  fermentativen  Aufspaltung  der  Eiweilikörper  zu.  Diese  Zerlegung  der 
Proteine  in  zahlreiche  größere  und  kleinere  Spaltstücke  im  Magen  hat 
nach  unserer  Anschauung  vor  allem  den  Zweck,  dem  Trvpsin  eine 
möglichst  grol-'e  Angriffsfläche  zu  bieten,  um  eine  rasche  weitere 
Aufspaltung  und  Resorption  zu  ermöglichen.  Je  rascher  diese  Prost 
verlaufen,  um  so  weniger  ist  den  Bakterien  des  Darmes  Gelegenheit  geboten. 
riefe  der  Spaltprodukte  zu  bemächtigen.  Dali  diese  Auffassung  ihre  Berechti- 
gung hat,  beweist  die  Beobachtung  von  (h-lu-,  Kr  fand,  dal.i  zwei 
Magenkarzinora  —  eine  Gesehwulstbildung,  die  fast  stets  mit  dem  Fehlen 
von  freier  Salzsäure  einhergeht  —  erkrankte  Patienten  nach  Verabreichung 
von  Salzsäure  eine  geringere  Ausscheidung  von  Indikan  —  einem,  wie  wir 
bald  sehen  werden,  Kiweilifiiuhiisprodukt  eintrat.  Dal'  dieses  Zurück- 
gehen jedoch  nirht  als  eine'  direkte  Kinwirkung  der  Salzsäure  auf  die 
Inisbakterien  aufzufassen  ist.  geht  daraus  hervor,  daü  Hingabe  von 
l'epsin  selbst  denselben  Effekt  hatte.  Also  war  die  vorbereitende  Spaltung 
dei  l.iweillkörper  die  Ursache  der  verringerten  Fäulnis.  Im  Magen  selbst 
dürften  die  I ■aulnisbakteritm  unter  normalen  Verhältnissen  kaum  /in 
Entfaltung  ihrer  Wirkung  kommen.  Mit  den  Nahruugsstoffen  führen  wir 
stets  auch  Luft  in  den  Magen  ein.  Es  ist  dies  auch  der  Grund ,  weshalb 
im  Magen  speziell  die  aeroben  Bakterien  zur  Entwicklung  gelungen, 
selbst  können  keine  Fäulnispro/esse  hervorrufen.  Sie  halten  sieh  hsD.pt- 
sächlieh  an  die  Kohlehydrate,  deren  Gärung  eine  besonders  lebhafte  ist. 
wenn  die  freie  Salzsäure  fehlt,  wie  das  Auftreten  von  Buttersäure  und  Milch- 
säure  zeigt.  Die  antiseptische  Wirkung  der  Salzsäure  ist  somit  mehr  nach 
dieser  Sichtung  zu  suchen. 

Auch  der  Galle  und  speziell  den  in  ihr  enthaltenen  Sauren  ist  ein 
Einflui'  auf  die  Fäulnisvorgänge  im  Darm  zugeschrieben  worden.  Es  exi- 
stieren jedoi  h  viele  Beobachtungen,  welche  diese  Ansicht  nicht  stützen. 
So  Sah  Frh<irir/i  Mull',--)  bei  Ikterus,  d.  h  bei  dtin-h  Verlegung  der  «..ill'-n- 
wege  verhindertem  Zuflul  von  'ialle  in  den  Darm,  keine  Steigerung  der 
Indikanausscheidung  eintreten  und  ebensowenig  wurden  bei  Hunden  nsdl 
Anlegung  einer  Gallenfistel  auf  gesteigerte  Fäulnisvorgänge  deutende  Er 
scheinungen  beobachtet. 

Die  Fäulnisvorgänge  im  Darm  erfahren  dann  cum-  Steigerung,  wenn  aus 
irgend  einer  Drache  eine  Stagnation  des  Darminhaltes  eintritt.  Ja 
welcher  in  erster  Linie  auf  diesen  Umstand  hinwies,  stellte  auch  iJ.-n  B&ti 
auf,  dal',  nur  die  Stauung  im  Dünndarm  eine  starke  Indikanvermehrung 
im  Harn  hervorruft,  nicht  aber  eine  solche  im  Dickdarm.  Tritt  dennoch, 
obgleich    das   Hindernis   im   Dickdarm  seinen  Sitz  hat.    eine  vermehrte  In- 

././'.  Über  die  physiologische  nndpathol 
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dikanausscheidung  auf,  so  ist  man  berechtigt,  den  Schluß  zu  ziehen,  daß 
die  Stauung  auf  den  Dünndarminhalt  zurückwirkt  Daß  die  den  Dick- 
darminhalt allein  betreffende  Stauung  wenig  Einfluß  auf  die  Indikanaus- 
scheidung  hat,  ist  wohl  auf  den  Umstand  zurückzuführen,  daß  das  Eiweiß 
zum  größten  Teil  im  Dünndarm  zur  Resorption  gelangt  nnd  nur  ganz 
geringe,  je  nach  der  Natur  der  Nahrung  wechselnde  Mengen  bis  zum 
Dickdarm  gelangen.  Ellinger  und  Prutz  *)  haben  den  Einfluß  der  Stauung 
in  verschiedenen  Abschnitten  des  Darmkanals  durch  eine  sehr  sinnreiche 
Methode  festgestellt.  Sie  schnitten  Hunden  Stücke  aus  dem  Darm  aus  und 
schalteten  diese  in  umgekehrter  Richtung  wieder  ein,  so  daß  also  das 
„orale"  Ende  des  ausgeschnittenen  Darmstückes  mit  dem  distalen  Teil 
des  gesamten  Darmes  in  Verbindung  trat  und  umgekehrt  das  distale  Ende 
mit  dem  mit  dem  Magen  in  Verbindung  gebliebenen  Darmteil.  Dieses 
Darmstück  behält  nun  die  ursprüngliche  Richtung  der  Peristaltik  bei  und 
verhindert  die  Weiterbeförderung  des  Chymus  respektive  des  Kotes,  indem 
es  der  Tätigkeit  des  übrigen  Darmes  fortwährend  entgegenarbeitet.  Wir 
werden  später  ausführlich  auf  die  bei  den  Fäulnisprozessen  aus  den  Abbau- 
produkten des  Eiweiß  hervorgehenden  Verbindungen  eingehen. 

1 )  Alexander  Ellinger  und  Wolf  gang  Prutz:  Der  Einfluß  von  mechanischen  Hin- 
dernissen im  Dünndarm  und  Dickdarm  auf  die  Indikanausscheidung  beim  Hunde.  Zeit- 
schrift f.  physiol.  Chemie.  38.  399.  1903. 


Abbau  der  Eiweißkörper  in  den  Geweben.  Die  Endprodukte  des 
EiweiGstoffwechsels. 

Nach  unseren  jetzigen  Vorstellungen  über  die  Verdauung  der  Kiweiü- 
körper  und  deren  Assimilation  müssen  wir  annehmen.  <lai..  zunächst  die 
verschiedenartigen  rrotcine  unserer  Nahrung  in  die  Eiweir.körper  des 
Serums  Übergeführt  werden.  In  dieser  Form  wird  der  einzelnen  Zelle  das 
zu  ihrer  Krlialtuug  absolut  notwendige  stickstoffhaltige  Material  geboten 
und  nach  unseren  Erfahrungen  über  den  Hiingerstoffweehsel '  l  müssen  wir 
auch  annehmen,  daß  du*  /eilen  selbst  ihr  Eiweiß  nur  in  dieser  Form  an 
das  Blut  zum  Weitertransport  abgeben.  Wie  die  Zelle  nun  ihr  Eiweiß  aus 

-MiuiiH  iwtir.körpeni  formt,  ist  noch  ebenso  unaufgeklärt  wie  der  Um- 
stand, dal',  der  tierische  Organismus  zur  Erhaltung  seines  Korperbestan- 
des unter  allen  Umstanden  eine  bestimmte,  relativ  sehr  grof.'»e  EiweiU- 
m«'nge  braucht.  Auffallend  ist  nach  dieser  Richtung  vor  allem,  daß  der 
rasch  wachsende  Säugling  ebensoviel  Eiweili  zu  sich  nimmt,  wie  der  er- 
wachsene Organismus  /..  Feer-)  gibt  als  Tagesquantum  Milch,  das  von  einem 
-  :'  .  fo/  schweren  Knaben  in  der  29. — 30.  Woche  aufgenommen  wurde,  auf 

7  an.  Diese  Menge  enthielt  161*0  Eiweiß,  92$ g  Fett.  :>*<)./  Zucker 
und  19y  Asche.  Bezieht  man  diese  Werte  auf  ein  Kilogramm  Körper- 
gewicht, so  ergeben  sich,  auf  das  Körpergewicht  des  Erwachsenen  (701p) 
lwrechnet,  folgende  Werte: 

Eiweiß I 

Fett r, 

Zucker 19 

tacke I 

.1  .lie  Vorlesung  liliei  dea  Stoffwechsel. 
i:.  Fetr    Jahrbuch  f.  Kindcrhrilkiimlr   N    I     4L»   i 
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Als  mittleres  KostmalJ  für  den  Erwachsenen  wird  angegeben: 

Eiweiß 118  sr 

Fett 56  „ 

Zucker :"iOO„ 

Gewili    hat    auch    der    erwachsene    Organismus    Ausgaben.     Es    sei 
nur  an   seine  Sekrete,  an  den  beständigen  Wechsel  seiner  epidermoidalen 
Gebilde,  der  Zellen  der  Schleimhäute    erinnert   und  an    alle  die  Beobach- 
tungen in  den  Organen  selbst,  die   auf  einen  beständigen  Ab-  und  Auf- 
bau in  den  Geweben  hinweisen.  Es  ist  ja  wohl  möglich,  datf  diese  letzteren 
Prozesse  viel  umfangreicher  sind,  als  wir  es  uns  vorstellen,  dalJ  beständig 
neue  Gruppen  in  den  Zellinhalt  eintreten  und  andere  ausscheiden.  Hierfüi 
würde  sprechen,   dalj   der  tierische  Organismus   die  Nahrungsstoffe   in  so 
weitgehender    Weise    umformt   und   sie    seinem    ganzen    Inhalte    anptU 
Andrerseits  können  wir  uns  eine  Abnützung  des  Protoplasmas  und  seiner 
Bestandteile  nicht  recht  vorstellen  und  einstweilen  nicht  begreifen,  weshalb 
die  Zelle  ihre  Bausteine  niederreilien  soll,  um  den  Bestandteilen  der  Nah- 
rung Platz  zu  machen.  Da  die  Zellen  offenbar  je  nach  dem  Gewebe,  dem 
sie  angehören  und  je  nach  der  Funktion,  der  sie  dienen,  ihren  ganz  spe- 
zifischen Aufbau  und  vor  allem  auch  ihre  ganz  eigenartigen  ProteYnstoffe 
haben,  so  müliten    wir  uns  vorstellen,   datt  in   jedem  Momente  die  Zelten 
SOS    dem    gleichartigen  Gemisch    der  Bhiteiweil'körper    ihre    eigenartigen 
Bausteine  auf  zum  Teil  gewil,»  komplizierten  Wegen  umformen.  Es  ist  mög- 
i(jfa,  daß  die  ganze  Erscheinung  eine  ererbte  ist.  Die  einzelligen  Organis- 
men sind    in  beständiger  Vermehrung    begriffen.    Sie   hauen   fortwährend 
auf  und  erzeugen  in  rascher  Reihenfolge  immerfort  neue,  lixih  iduen.  Dia- 
selbe Erscheinung  treffen  wir  auch  noch  in  vielen  Klassen  der  höher  or- 
ganisierten   Wirbellosen.     Aus     einem    Einzelindividuum    gehen    in     kür- 
zester Zeit    tausende   und  abertausende ,    selbst    wieder  rapid  wachsen  N 
Individuen    hervor.    Das   gesamte  Zellmaterial   ist  in   beständigem  Warh«- 
tum  und  in  beständiger  Umformung  begriffen.  Auch  bei  den  Wirbeltieren 
stellen  wir   auf   ähnliche  Erscheinungen.     Nur   sind   sie  hier   beim  ausge- 
wachsenen Individuum  hauptsächlich  auf  die  Geschlechtsorgane  lokalisiert 
Auch   liier   sehen   wir    eine    beständige.    Vermehrung    von   Zellen     und    • 
fortwährende    Abgabe    von    Zellmaterial,   einerseits    von    Eiern,    andrer- 
seits  von   Samenzellen.    Wie    sehr   auch    die    übrigen    Körperzellen   die 
Funktion   bewahrt  haben,   mit  einem  Schlage  tausendo  und   abertausende 
neuer  Zellen    auszurüsten ,   zeigt  die   massenhafte   Produktion    von    I 
kozyten    beim   Eintreten  einer  Infektion.    In  kürzester  Zeit    ist   der  Infek- 
tionsherd von  tausenden   von  weilien  Blutkörperchen  umgeben.  Sie   bilden 
einen   dichten  Wall   und   schützen   den   übrigen  Organismus.    Auch   BOOri 
spielen  die  Leukozyten  im  Organismus  eine  bedeutsame,  allerdings  wenig 
aufgeklärte  Rolle.  Sie  treten  z.  B.  bei  der  Verdauung  im  Darm  in  gm 
Mengen  auf.    Jede    dieser  neugebildeten  Zellen    muß    ein   vollständig   auf- 
gebautes  Protoplasma    haben.    Sie   alle   müssen    sämtliche  Bausteine  um- 
fassen und  vor   allem  auch  ProteYne   enthalten,   die   ihnen  vermöge   ii 
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komplizierten  Aufbaus  erst  ihr  richtiges  Gepräge  geben.  Die  enorme 
Leichtigkeit,  mit  der  der  tierische  Organismus  aus  seinen  Geweben  hei. m> 
neue  Zeltea  abgibt,  wirft  vielleicht  einiges  Licht  auf  den  Umstand,  dal'< 
die  tierische  Zelle  fortwährend  in  ihrem  Haushalte  Proteine  verbraucht. 
Jede  einzelne  Kürperzelle  ist  stets  zur  Bildung  neuer  Zellen  bereit,  sei  es, 
dall  sie  sich  selbst  neu  aufbaut,  sei  es,  dali  sie  Zeilen  abgibt.  Die  übrigen 
Bausteine  holt  sie  sich  ans  den  Vorratskammern  der  Gewebe.  Hier  liegen 
Fett  und  Kohlehydrate  aufgespeichert.  Für  die  Eiweillstoffe  hat  der  tieri- 
sche Organismus  keine  Speieherkammern.  Es  gelingt  nur  unter  ganz  be- 
stimmten Bedingungen,  einen  Eiweißansate  zu  bewirken.  Aber  selbst  dieser 
wird  wieder  abgegeben,  wenn  die  Ernährung  in  die  gewöhnlichen  Ver- 
hältnisse zurückkehrt.  Jede  Zelle  ist  offenbar  auf  einen  bestimmten  Gehalt 
an  Eiwcil»  eingestellt,  den  sie  zähe  festhält.  Erhält  der  tierische  Organis- 
mus Fett  und  Kohlehydrate  in  größerer  Menge,  als  er  braucht,  so  speichert 
er  sie  auf.  Eine  Erhöhung  des  Stoffwechsels  tritt  nicht,  ein.  Wird  dagegen 
die  Eiweil'zufuhr  erhöht,  dann  werden  die  Stoffumsetzungen  sofort  renne] 
Das  Eiweiß  beherrscht  den  gesamten  tierischen  Stoffwechsel.  Wir  wollen 
noch  hinzufügen,  dal'»  es  vom  chemischen  Gesichtspunkte  aus  wohl  denkbar 
ist,  dali  die  Zelle  aus  Eiweili  je  nach  ihrem  Bedarf  unter  Umständen  auch 
die  übrigen  organischen  Bausteine  formen  kann.  Es  ist  möglich,  dal 
Fette  und  Kohlehydrate  aus  Eiweili  bildet.  Es  stellt  schon  aus  diesem 
(Jnind  da«  Eiweili  für  sie  ein  besonders  wertvolle:-  Material  dar.  Ob  der- 
artige UmsetzOngen  auch  unter  günstigen  Verhältnissen,  d.  h.  bei  genügen- 
der Zufuhr  von  Fetten  uud  Kohlehydraten  in  der  Nahrung,  stattfinden 
fraglich  und  wohl  auch  kaum  anzunehmen. 

Wir  wollen  noch  erwähnen,  dali  man  daran  denken  könnte,  dali 
Nahrungseiv. i -ii  .  das  ja  gewiß  recht  mannigfaltigen  Zwecken  dient,  /um 
Teil  gar  nicht  an  dem  eigentlichen  Zellstoffwechsel  teilnimmt.  Wir  kommen 
zu  dieser  Vorstellung,  weil  es  sich  gezeigt  hat,  dali  der  tierische  Organis- 
mus ganz  offenbar  aus  den  so  verschiedenartig  zusammengesetzten  Pro- 
teinen der  Nahrung  sein  Körpereiweiü  tonnt.  Hierbei  können  leicht  ..Alt- 
fallstoffe" entstehen.  Erinnern  wir  uns  wieder  des  Versuches  der  Fütterung 
eines  Pferdes  mit  dem  an  Glutaminsäure  so  reichen  Gliadin.  Da  das  V -i 
suchstier  nur  etwa  •/,  dieser  ihm  gebotenen  Aminosäure  zur  Synthese 
seiner  .Serumeiweiikörper  verwenden  konnte,  so  muli  der  Rest  in  anderer 
Weise  verwendet  worden  sein.  Es  ist  möglich,  dali  die  tierischen  Zellen 
die  Fähigkeit  haben,  aus  einer  bestimmten  Aminosäure  andere  zu  bilden, 
t  jedoch  auch  denkbar,  dali  bei  der  Transformation  des  Nahrungs- 
eiweil1'  zu  Körpereiweir  lun-it-  manche  Bausteine  ausgeschaltet  und  direkt 
rerbrannt  werden.  Wir  verkennen  nicht,  daLi  wir  hier  ein  Gebiet  betreten 
dessen  Bearbeitung  in  exakter  Weise  noch  kaum  in  Angriff  genommen 
worden  ist  Wir  müßten  erwarten,  dali  nach  der  gemachten  Annahme  der 
tierische  Organismus  von  dem  Kiweiiistoff  am  wenigsten  benötigen  wurde. 
der  nach  seiner  Zusammensetzung  seinen  eigenen  Proteinen  am  besten 
angepaßt  wäre.  In  diesem  Falle  wären  alle  Bausteine  verwertbar.  Auf  nBfl 
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Fälle  sind  wir  nicht  berechtigt,  aus  dem  Umstände,  dal'  der  Stickstoff 

tülirten  Nuhrungseiweib  in  kurzer  Zeil  bei  den  Saugetieren  —  als 
Harnstoff  nieder  erscheint,  den  Scblnfi  in  ziehen,  daß  das  rembreichte 
Protein  im  ZeUfftofrwechftel  eine  Holle  gespielt    hat.    Wir  sehen,   dal»  ein- 

lirte  Aminosäuren   und  Peptide  in   letzter   Linie   in  derselben  We 
wie  das  Eiweiß  selbst,  abgebaut  werden,  obwohl  sie  doch  kaum  jemals  in 
innigere  Beziehungen  zu  den  Zellen  getreten  sind.    Es  ist  auch  nicht 
lungen,  durch  ein  Gemisch  verschiedener  Aminosäuren  Eiweilf  zu  sparen.'! 
Der  tierische  Organismus  konnte  dieses  offenbar  nicht  zu  eigenem  Er. 
aufhauen,  weil  ihm  mehrere  wichtige  Hausteine  Sohlten.  Wai  uin  sollten  nicht 
auch  Unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  stets  zur  weiteren  Synthese  unbrauch- 
bare Gruppen  entstehen,  welche  sofort  desamidiert  und  verbrannt  weiden? 

Der  grobe  F. i weidbedarf   des  tierischen  Organismus  würde  zum 
aus  dem  Bestreben  hl  Möglichst  viel  von  den  einzelnen  Bausteinen  zu 

erlangen,  seine  Erklärung  finden.  Auch  hier  gilt  ja  das  Gesetz  des  Mini- 
mums, d.  h.  der  Umfang  der  Synthese  aus  den  BpaltBtfidCBQ  Wird  sich 
nach  dem  in  der  geringsten  Menge  vorhandenen  Bausteine  richten  Gerade 
die  gewaltige  Aufgabe,  die  der  tierische  Organismus  vollzieht,  um  aus  dem 
ihm  fremden  Nahrungseiweiß  das  seinem  Körper  zukommende,  ganz  sj 
fisch  aufgebaute  Eiweib  zu  bilden,  mag  zum  Teil  die  Ursache  des  hohen 
Eiweil  Bedürfnisses  sein.  Auch  beim  Aufbau  von  Zellinaterial  aus  den  Seruni- 
eiweibkörpern  werden  nicht  alle  Bausteine  im  gleichen  Verhältnis  Verwen- 
dung ünden.  Ganze  große  Gruppen  können  unter  Umständen  unbenutzt 
bleiben.  Nach  d«i.-sen  Vorstellungen  würde  ein  an  und  für  sich  gar  nicht 
sehr  umfangreicher  Zellab-  und  -Aufbau  unter  Umständen  m-hi  viel  Pro- 
teine verlangen.  Aber  auch  mit  dieser  Annahme  kommen  wir  keinesfalls 
zu  einer  Erklärung  der  Tatsache,  dab  stets  ein  ganz  bestimmtes  Quantum 
Eiweib  zur  Erhaltung  des  Stoffwechselgleichgewichtes  notwendig  ist.  Wir 
mübten  erwarten,  dab  bald  mehr  bald  weniger  Eiweib  verbraucht  wird. 
Nun  stellt  sich  allerdings  der  erwachsene  Organismus  in  seinem  gesamten 
Stoffwechsel  in  ganz  bestimmter  Weise  ein  und  hält  ihn  mit  geringen 
Schwankungen  auf  derselben  Hohe.  Einen  Einblick  in  alle  diese  Verhält- 
nisse müßte  die  genaue  Verfolgung  des  Stickstoffwechsels  des  Lachses 
während  seines  Aufenthaltes  im  Süßwasser  geben.  Bei  ihm  vollziehen  sich 
gewaltige  Umwandlungen.  Aus  den  Muskeleiweibkörpern  geht  schliei 
das    ganz  anders  zusammengesetzte  Protamin   hervor.    Werden   alle  Bau- 

ue  der  ersteren  verwendet  oder  nicht?  Wenn  ersteres  der  Fall  ist. 
dann  mub  dem  tierischen  Organismus  die  Fähigkeit  zukommen,  den  einen 
Baustein  in  andere  zu  verwandeln.  Selbstverständlich  vermögen  diese  Ge- 
danken den  Schleier,  der  den  ganzen  Eiweibstoffwechsel  nach  dieser  Rich- 
tung noch  dicht  umhüllt,  nicht  zu  lüften. 

Wollen  wir  das  ganze,  für  die  Biologie  so  unendlich  wichtige  Problem 
in  Angriff  nehmen,   dann  dürfen   wir  keine  einzige  Phase  in  den  gai 

■i  l'tml  M.tiiihcihi, n  null   Ptttr   Bona:  Wi  träge  vti  Keantnil  >ier  Kiweiß- 

lltioa  im  tierischen  Organismus.  Zeitschr.  f    phvaiol.  L'bemie.  47.  lycjfi. 
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.Stoffumsetzungen  auberacht  lassen  und  von  diesem  Gesichtspunkte  aus  ist 
•  >|]|  der  Mühe    wert,    die  Nutzbarmachung  der  Nahrungsproteine  n im] 
ihre  Verwertbarkeit  im  tierischen  Organismus  weiter  zu  vei  folgen. 

Begegnen  wir  BChoO  M  den  Fragen  nach  der  Assimilation  des 
Nahrungsei  wciii  großen  Schwierigkeiten,  so  werden  diese  vollends  vorläufig 
unüberwindbar,  wenn  wir  den  Proteinen  bis  zu  ihrer  Aufnahme  in  die 
Körper/eilen  folgen.  Mit  der  Zelle  fangen  die  Itätsel  an.  Sie  sind  noch 
vQllig  ungelöst.  Wir  dürfen  uns  über  diese  Tatsache  durch  die  Entdeckung 
immer  neuer  Fermentwirkungen  und  neuer  Zellfermente  nicht  wegtäuschen 
lassen.  Sie  deuten  uns  nur  den  Weg  an,  auf  dem  die  Zelle  abbaut  und 
lassen  uns  vermuten,  wie  die  Zellen  sich  ihre.  Energie  aus  den  Nahrungs- 
stoff «.-n  beKha&en.  Ober  ihren  eigentlichen  Stoffwechsel  sagen  sie  nur 
wenig  aus. 

Wir  müssen  aus  diesem  Grunde  die  Verfolgung  des  weiteren  Verhaltens 
resorbierten  EiweiH  im  tierischen  Organismus  aufgeben  und  uns  mit 
der  Frage  der  Stoffwechselendprodukte  beschäftigen.  Vielleicht  li 
sieh  aus  ihnen  Rückschlüsse  auf  den  Zellstoffwechsel  ziehen.  Die  Eiweilistoffe 
enthalton  bestimmte  für  sie  charakteristische  Elemente,  na  ml  ich  Stickstoff  und 
efel.  die  uns  eine  Erkennung  ihrer  Abbauprodukte  1<  hIit  machen. 
Wir  wissen  zwar,  dal»  noch  andere  stickstoffhaltige  Produkte  als  Pro- 
teine am  Stoffwechsel  beteiligt  sind,  es  sei  nur  an  das  Lecithin,  an  die 
Nukleine  usw.  erinnert.  Ihre  Menge  tritt  jedoch  einesteils  hinter  der  der 
Proteine  weit  zurück,  und  anderenteils  sind  wir  wohl  imstande,  aus  der  che- 
mischen Zusammensetzung  der  Endprodukte  des  Stoffwechsels  auf  deren 
Herkunft  sichere  Schlüsse  zu  ziehen.  Der  Abbau  der  Proteine  im  tierischen 
Organismus  ist  je  nach  der  Tierklasse  ein  verschiedener,  wenigstens 
L'ili  dies  für  die  letzten  Endprodukte.  Bei  den  Säugetieren  finden  wir 
den    weitaus   gröüten  Teil  des  dem  Organismus  zugeführten  Stickstoffs  ifa 

NH, 
Harnstoff.  CO  im  Irin    wieder.    Besonders   groll  ist   dieser  Auleil 

NIL 
bei  den  Karnivoren,  kleiner  bei  den  Herbivoren.  Bei  den  Vögeln  uud  Rep- 
tilien   findet    sich  Harnstoff   nur  in  geringes  Mengen   im  Harn,    während 
ei  den  Amphibien   und  vielen  Fischarten  eine  bedeutende  Rolle  spielt 
DStoff  ist  auch  in   den  Geweben  und  im  Plut  der  Singetiere  aufgefun- 
den worden.  Es  ist  sehr  auffallend,  dali  das  Blut   und  die  Gewebe  vieler 
üe.  speziell  der  Selachicr,  sehr  grolle  Mengen  von  Harnstoff  enthalten.1) 
Seine  Rolle  im  Haushalte  dieser  Tiere  181    noch  nicht   aufgeklärt. 

Daß  der  Harnstoff  ein  Endprodukt  des  EiweiUstofl  Wechsels  darstellt 
geht  schon  daraus  hervor,   dal!  seine  Menge  von  der  Kiweiii/ei^ctzung  in 


'l    W.  '■■  Schi../,  r:    I  l>er  die  Haniätoffbilduntf  der  Haifische.  Ztfachr,  (.  phyoiol. 
Chemie  14  &76  1800  Vgl.  auch  oioi  ffommarttm:   I  bei  Bill  MM  Orq|  IftM 
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den  Geweben  abhängig  ist.  Unter  gewöhnlichen  Ernäbrungsbedingungen 
enthalt  der  24stündige  Urin  des  Menschen  etwa  SOy  Harnstoff.  Bei  ge- 
atelgerter  Kiweillzufuhr  oder  bei  vermehrtem  Eiwciüzcrfall  ist  der  Harn- 
stoffgehalt des  Hitrns  ein  erhöhter  und  umgekehrt  bei  Verminderung  des 
Eiweißumsatzes  ein  verminderter.  Es  gilt  dies  nur  innerhalb  bestimmter 
Grenzen.  In  vielen  Fallen  eines  gesteigerten  EiweilJzerfalles  ist  der  Harn- 
stoff gehalt  des  Harns  nur  wenig  oder  auch  gar  nicht  vermehrt,  indem 
neben  dem  Harnstoff  andere  stickstoffhaltige  Abhauprodukte  auftreten,  die 
zum  Teil  ein  direktes  Zeichen  dafür  sind,  dali  die  Verbrennung  des  Eiweili 
und  seiner  Spaltprodukte  eine  nur  unvollkommene  war.  Einen  gesteigerten 
Kiu eil  zerfall  sehen  wir  unter  vielen  pathologischen  Bedingungen,  so  im 
Fieber,  bei  Vergiftungen  mit  Phosphor,  Arsen  und  Antimon  auftreten,  auch 
bei  verminderter  Sauerstoffzufuhr.  Wir  werden  spater  sehen,  dal»  sich  eine 
bedeutende  Steigerung  der  Stickstoffausscheidung  auch  durch  Verabreichung 
von  Schilddrüse  und  der  Ilypophysis  resp.  den  aus  diesen  Organen  gewonnenen 
Extrakten  bei  vorrufen  110t  In  dem  Morbus  Basedowii  werden  wir  eine 
Krankheit  kennen  lernen,  die  offenbar  mit  Veränderungen  im  Stoffwechsel 
der  Schilddrüse  zusammenhängt  und  gleichfalls  durch  erhöhte  EiweiUzer- 
setzung  auagfizeiehnst  ist 

Uns  interessiert  hier  in  erster  Linie  die  Frage,  wie  man  sich  die 
Il.irnstoffbüdung  aus  Eiweili  vorzustellen  hat  Einer  direkten  Beantwortung 
ist  sie  nicht  zugänglich.  Wir  können  auch  gleich  betonen,  dal»  bis  jetzt 
die  Harnstoffbilduog  aus  Eiweili  nicht  aufgeklärt  ist.  Wir  sind  ge- 
wohnt, anzunehmen,  daß  der  Oxydation  der  resorbierten  und  assimilierten 
Nahrungsstoffe  eine  hydrolytische  Spaltung  vorausgeht.  Die  Zelle  verbrennt 
offenbar  nicht  Glykogen,  sondern  Traubenzucker  und  vielleicht  nicht  ein- 
mal diesen  direkt,  sondern  erst,  nachdem  die  Zelle  ihn  durch  weitere,  uus 
noch  unbekannte  Eingriffe  dem  Sauerstoff  zugänglich  gemacht  hat  Ebenso 
nehmen  wir  an,  dal.  die  Fette  zunächst  in  ihre  Komponenten  aufgelöst  und 
dann  vollends  oxydiert  werden.  Manche  Beobachtungen  sprechen  nun  auch 
dafür,  dal;  die  ProteYnstoffe  im  Zellstoff wcrh.-il  /unä-hsi  hydrolytisch  ge- 
spalten werden,  und  dann  erst  die  Spaltprodukte  der  Verbiennung  unterliegen. 

Eine  Beobachtung  von  Drcchad  *)  schien  den  Proteinen  eine  Sonder- 
^t(  llung  einzuräumen.  Dnehad  hatte  nämlich  Harnstoff  durch  einfache 
Hydrolyse  aus  Eiweiß  erhalten.  Die  Ausbeute  an  diesem  war  allerdings 
gering.  Heute  wissen  wir,  dal»  die  Menge  des  so  gebildeten  Harnstoffs  ab- 
hängig ist  von  dem  Gehalte  der  Eiweilikörper  an  Argin  in. 

Daß  auch  in  den  tierischen  Geweben  aus  Arpinin  Harnstoff  hervor- 
gehen kann,  haben  in  neuester  Zeit  A.  Kussi-f  und  H.  I).  /W.m-i  klar  be- 


'       h-rl:    l  ber  die  liililimg  von  Harnstoff  aus  Eiweili.  Berichte  d    Deutschen 
«htm.  (iesellsch    2.H.  305*1.   189G 

')  .1.  Koistl  und  H.D.Däkm:  Tber  die  Argioase.  Zeiischr.  f.  physiol.  Chemie. 
41.  821.  1904  —  Weitere  l'ntei-whungeu  llber  finncntAtive  l!nnistoffl>ihliuif .Ebenda 
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wieseu  Sie  liefen  aul  Clupeinsulfat  Erepsin  einwirken  uiui  fanden,  dal', 
dieses  Protamin  von  dem  genannten  Ferment  angegriffen  wird.  Es  findet 
sich  nach  einiger  Zeit  fast  das  gesamte  in  ihm  enthaltene  Arginin  in 
freier  Form  in  der  Verdauungsflüssigkeit.  Bei  einer  Wiederholung  des  Yer- 
BOehtt   gelang   es  mit   einem    anderen  Fi epsiii{n;i  parat    trotz  sehr  langer 

»Einwirkung  nicht,  die  Biuretreaktion  zum  Verschwinden  zu  bringen.  El 
hlieben  höhere  Komplexe  unangegriffen. 

Bei  der  DntäroQCbnflg  der  Verdauungsflflssigkeit  hiiinten  nnn  Kossei 
und  Dahin  die  folgenden  Produkte  nachweisen:  1.  Proton  =  Pepton  des 
Protamins,  2.  Arginin,  8.  Ornithin,  4.  Harnstoff  und  5.  Aminovalerian- 
säure.  Aus  diesem  Befunde  geht  hervor,  dalJ  das  angewandte  Erepsin  einen 
Teil  des  Arginins  in  seine  Komponenten  weiter  hydrolysiert  bat  Es  ist 
dO!  genannten  Forschern  in  der  Folge  auch  gelungen,  den  Nachweis  28 
erbringen,  dal'  die  Harnstoffabspaltung  einem  besonderen  Ferment,  das  sie 
Arginase  nennen,  zukommt.  Es  gelang,  dieses  Ferment  aus  zerhacktem 
Hundedarm,  aus  der  Leber,  den  Nieren,  der  Thymusdrüse  und  den  Lymph- 
drüsen zu  isolieren.  Auch  im  Blut  und  in  den  Muskeln  sind  Spuren  von 
Arginase  vorhauden,  dagegen  fehlt  sie  den  Nebennieren,  der  Milz  und 
dem  Pankreassaft.  Die  Bildung  von  Harnstoff  aus  Arginin  ergibt  sich 
aus  der  folgenden  Formel: 

ML  NH, 

C    NU  | 

NH.CHa.CH>.C'Il...CH.O.mU-f-H.n 

Argiiiiu 

Ml,         ML  NIL 

C    0      +ClL.ni3.CIL.CH.lOOH. 

All ■ ' 

l       Ornithin  (DnuoinnvalcrianHilurck 

Harnstoff 

Nun  eiii-t.bt  Ih-i  dOf  Einwirkung  de.-.  Tnp.-in.s  im  Üarmkanal  bereits 
Arginin,  und  wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dal'»  auch  in  den  Geweben  diese 
Diaminosanre  beim  Abbau  der  Proteine  sich  bildet.  Eine  Quelle  des  Harnstoffs 
ist  mit  dieser  Entdeckung  aufgeklart.  Nun  enthalten  die  als  Nahrungsstoffe 
in  Betracht  kommenden  Proteine  bei  weitem  niclif  soviel  Arginin  wie  die 
Protamine.  Es  kann  nur  der  kleinste  Teil  des  im  Harn  aufgefundenen  Harn- 
stoffs auf  diese  Weise  entstanden   sein,   wie   die  folgende  Tabelle  zeigt: 

100  Teil«  Blveifl     • 

enthalten   in  Gramm 

Argini  n 

Salmin *7  4 

lliston  aus  der  Thymusdrüse      .     .     .  156 

tiliadin 8*4 

illiitenk;isein 44 

Kasein .     .  48 

K.lestin 117 

Leim 7*3 


■Jl- 
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Mit  der  FeetSteHrjng,   daü   aus  Arginin   in   den    Qewebefl    Harnstoff 
abgespalten  witä,  tsl  mgleicb  ein  anderer  interessanter  Befand  verknüpft 

nämlich  die  Bildung  von  Ornithin.   Dai!   in  der  Tat   I)i;miinov;il»>riaii- 
im  Organismus  entsteht,  hat  der  schon  erwähnte  Befand  •'".//- s\  daü  Vi 
denen  Ik-n/.oösii  im-  vorabreicht  wird,  <  irnithursiiure  ausschei<len. ergehen.  Diese 
Siinif  ist  dl--  hilii'ii/oylverbindung  des  Ornithins,  (  ,H,.,K'  II  CO) _ .  >• 
Ohne  Zweifel  wird  hier  das  intermediäre  Btoffwechselprodakt  dafl  Ornithin, 
durch  die  Kuppelung  mit  Benzoesäure  vor  der  weiteren  Oxydation  geschützt 
und  kommt  so  zum  Vorschein. 

Et  Eragj  Sfdl  nun,  in  wclrhi'r  Weise  aus  den  übrigen  Aminosäuren 
und  such  aus  dem  Ornithin  die  Harnstoffbildung  erfolgt  Wir  müssen  zu- 
nächst hei  vorheben,  dali  nachgewiesen  ist.  daß  im  tierischen  Organismus 
in  der  Tat  aus  Aminosäuren  Harnstoff  entsteht.1)  Es  ist  diese  Feststellung 
von  großer  Bedeutung.  Ks  wäre  ja  immerhin  denkbar  gewesen,  dai»  das 
[YotOn  in  diMi  Zellen  nicht  über  die  Aminnsiiiircii.  sondern  in  irgend  einei 
anderen,  noch  unbekannten  Weise  abgebaut  würde,  und  dal«  in  diesem  Ab- 
bau das  Geheimnis  der  Harnstoffbildung  verborgen  liege.  Führt  man  einem 
Säugetier  (ilykokoll,  Alanin,  Leucin ,  Glutaminsäure,  Asparaginsanre, 
Asparagin,  Arginin  per  os  oder  auch  subkutan  ein,  so  Irin  im  Harn  ein. 
der  mit  den  Aminosäuren  zugeführten  Stickstoff  menge  entsprechende  Ver- 
mehrung des  Harnstoffs  im  Harne  auf.  Dasselbe  ist  der  1  all.  wenn  an 
Stelle  der  einfachen  Aminosäuren  Peptide,  /..  B.  Glycylglyein,  Diglycylglycin. 
Alanvlalanin.  Leucylleucin  verabreicht  werden.-)  Auch  die  bis  jetzt  unter- 
suchen Anhydrids  t'Jlycinanhydrid  und  Alaiiinaiihydrid  baut  der  Organismus 
des  Hundes  zu  Harnstoff  ab.  Einen  besondere  instruktiven  Fall  bildet  das 
Arginin,  das,  wie  schon  erwähnt,  aus  zwei  Komponenten,  dem  Guanidin 
und  der  Diaminovalcriansaurc  (Ornithin),  besteht.  Wir  hahen  bereits  darauf 
hingewiesen,  mit  welcher  Leichtigkeit  aus  der  ersten  Verbindung  Harnstofl 
sich  bildet.  Dies  kommt,  wie  W.ILTkompsm*)  nachgewiesen  hat,  beim  Hunde 
auch  zum  Ausdruck,  indem  bei  der  Einführung  von  Arginin  der  dem  ersten 
Komponenten  entsprechende  Stickstoff  sehr  rasch  als  Harnstoff  im  Harn 
auftritt.  Das  Ornithin  selbst  wird  langsamer  in  Harnstoff  übergeführt.  Vom 
Argininstickstoff   können   beim  Hunde    bis    1<"m">°  ,   als  Harnstoff    im  Irin 


M  "    Schnitts»  und  M.Kmddi    Die  Vorstufen    de*  Harnstoffs   im    OrguriB 
Hcrirln.il    n.uis.l:  <  h.-ni  QtatUfoli  8  MW  E86fl  ir.  1  Biologie  B.  124    1ktl>.  - 

J/.  Xtncki.  Hie  Was«ereiitzichung  im  Tierkotper.  Berichte  d  Deutschen  <'  Nrii 

5.  890.  —    W.  v.Knitritm:  Beitrüge  zur  Kenntnis  ficr  Bildung  des  Harnstoff!  in; 
sili.-i»  Organismus.  Zeitschr    f   Biologie  10.868.    1874  —    /  P*b'.' WeHflM  BeÜ 

zur  Chemie   der   Harnstoflhildung.    Das    Verhalten   des  GlykokoUl  etc.    im  ürinui: 
Zeitschrift  f.  physi.d.  Chemie.  4    M  n    100.  1880. 

■)  Ami  Abdi  rh'il.Jrn    und     }.  Tertmchi:  1   e.     —     Emit    A  »    und  Fioh: 

BWMHtyi   1-  &   und    F.mil  Alnlrrhahien   und  Borii  Babhin      Der   Abb.iu  de-    Lracyl-fl 
im  Organismus  des  Hundes.  Zeit  sehr    i.  physiol    Chemie    47.  1806. 

'i   W.  fi  •'<■•  Die  physiolngischc  Wirkung  von  Pepton  und  dessen  Bestand- 

teilen.   Der  Stoffwechsel    tles  Argioics.    Journal    of   Phygiol    32.    I  1806    und   33. 

106.  1905. 


auftreten.   Es   machen   sieh  bei  den    einzelnen  Individuen  zum  Teil  recht 
betriichtlii  Im  liicde  geltend.   Dali  bei  der  Bildung  von  Hainstoff  ItU 

Amino>äuren  Aar  Leb  im-  ein«'  wirblig«'  Kollo  zukommt,  hat  8.  So&U&ti 
wahrscheinlich  gemacht,  indem  er  bei  der  Hurchleitung  von  lilv- 
kokoll,  Leucin  und  Asparaginsiiure  durch  die  Leber  von  Hunden  eine  ganz 
bedeutende  Zunahme  des  zur  Durchblutung  benutzten  Blutes  an  Harnstoff 
EutsteBtti  konnte.  Seine  Beweiaföhrung  m  kehle  ganz  scharfe,  weil  die 
von  ihm  verwendete  Harnstoff bcstimmung  nicht  einwandfrei  tat 

Ehe  wir  auf  diejenigen  Befunde  eingehen,  welche  geeignet  sind,  uns 
einen  Einblick  in  die  chemischen  Vorgänge  der  Hanisfoifhilduiig  zu  gehen. 
wollen  wir  an  die  Spitze  unserer  Betrachtungen  diejenigen  Hypothesen 
stellen,  welche,  auf  experimenteller  Grundlage  ruhend,  die  Entstehung 
des  Harnstoffs  aus  Ei  weil',  respektive  dessen  Spaltprodukten,  unserem  Ver- 
ständnis am  nächsten  bringen.  Wir  können  nicht  umbin  zu  betonen,  dal* 
es  außerordentlich  schwierig  ist,  an  der  Hand  der  vorliegenden  unter* 
suchungen  sich  in  jedem  Einzelfalle  ein  Bild  filier  die  Berechtigung  der 
gezogenen  Schlüsse  zu  machen.  In  sehr  vielen  Filllon  hat  man  si<  h  1m-- 
gniigt,  mit  mehr  oder  weniger  sicheren  Methoden  den  Harnstoff  respektive 
dessen  Vorstufen  nach/iiweison.  Die  Beweisführung  ist  in  den  meisten 
Fallen  eine  indirekte.  Wir  können  schon  aus  diesen  (Jründen  uns  nur  an 
die  wichtigsten  Arbeiten  halten  und  nur  das  Wesentlichste  aus  ihnen 
hcrvorhtl 

.\f.  Xi/nki-)  stellt  die  Harnstoffbildung  in  Analogie  mit  einer  im 
tierischen  Organismus  weit  verbreiteten  Synthese,  nämlich  der  Vereinigung 
zweier  Verbindungen  unter  Wasseraustritt.  Als  Beispiel  führt  er  die  Bildung 
von  Hippur.Mtnre  aus  (ilykokoll  und  Benzoesäure 

C  II,  .00.  OH  +  B  NHUL.COOH  =CtH.CO.KH.CH,.COOH  +  H40. 


Ferner 


Ql\  ki.koll 


H  ippursiiuro 


Cj3H:.„t>a.('<M>H  ^I1.NII.(.,H>.(,0()1I- 
'  ii ..  lalsäuro  Gl jkokoll 

=  C,,H,tO,CO.NH.CH  .<  OOH   I   H*0. 

<il  vkocholsiLurc 


»cn? 

Wir  können  diesen  Beispielen  unzählige  andere  an  die  8eite  willen 
Es  sei  nur  an  den  Aufbau  des  Glykogens,  der  Fette  und  des  Eiweil'.  aus  den 
nfii-hcii  Bausteinen  erinnert  und  an  die  zahlreichen  Fülle  von  Kuppelung 
von    dem    Körper     fremden    Bestandteilen    an    (ilvkokoll .    (ilukuronsüm  < 
und  an  Schwefelsäure.  Es  sei  hier  je  ein  Beispiel  angeführt : 


'»  8.  Saiaakin .   Cber  die  Bildun  •  ton  EUnntod  in  der  Lebei   da   Biviol 
*u»  Aniidos&urcn  der  Etatrnbe.  Zoitachr.  f.  plijsioL  I  bamie.  85    138.  1898. 

H    Vtmekt     Die  ntdcknofl  Im  Ttakfizpar.  Berichte  d.  Ionischen  Chcm. 
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Vorlesung  \i. 


C0 II,  011  +  110  .  S08  K  =  Ca  H-, .  O  .  SO,  K  +  H,  0 


1'  h  o  n  o  I 


Plienvlseh  wefelsanres 
Kali 


(',„  H;  COOM  +  NH, .  Cll, .  COOH  =  Cl0  H;  CO  .  NHCH,.  COOH  +  H,  O 


-:;i;.   knknll 


Naph  tur  säure 


H  i  phtlioi1- 

"  (CI^.COH  f  I  „II10O7^(CH5),  .  CO. („Hu,      H20. 


Trimerhy  I- 

k;irl)  iitol 


(iliikurnn- 
säure 


Gepaarte  Q  1  u  k  in  onHänre 


In   ganz   analoger  Weise   denkt  sich    nun  }f.  NencH  den  Harnstoff 
aus  karbarainsaurem  Aminon   untor  Austritt   von  Wasser  entstanden: 

NH,. 00.0. KU*  =  NIL. CO. NR,  +H.0. 


KarbamiDBaures 
A  ni in  o  n 


Harnstoff 


Srltii .''.  ■•!,  ■><>  i  g  i  i  lad  derselben  Ansicht,  nur  läUt  er  den  Harnstoff  aus 
kohlensaurem  Amnion  hervorgehen.  Wir  können  das  karbaminsaure 
Ammon  als  Obergangsstufe  zum  Harnstoff  auffassen,  wie  die  folgendei 
Formeln  zeigen : 


,0(NH,) 
I      0 

•<MNllt) 


/Ü(NHJ 

er  O 


NH, 


+  R0 


/NH, 

I     0     ~H  " 
NH, 


kohlensaures 

Adidii  n 


Karbamin- 
saureg  Amnion 


Harnstoff 


Somit  existiert   kein    prinzipieller  Unterschied  /.wischen  beiden  An- 
schauungen. In  anderer  Weise  stellen  sich  Hoppa-Seyler*)  und  Salkow* 
die  Harnstoff bildung  vor.  Sie  nehmen   an,   dali  zunächst  aus  dem  Eiweiß 
Cyansäure  und  Ammoniak  entstehen. 

/NHt 

NCOH  +  NH,  ►   CN  .  O  .  NH4  ►      CO      . 

NH, 


Cyansäure 


A  tu  um  ii  in  nie  ya  n  u  I 


Harnstoff 

Kine  dritte  Hypothese  ist  ferner  von  Franz  Hoj huri/ttt  /••)  aufgestellt 
worden.  Er  nimmt  an,  dal»  der  Harnstoff  durch  oxydative  Synthese  ent- 
steht. Nach  dieser  Vorstellung  würde  aus  dem  Eiweiß,  resp.  ans  den  Amino- 
säuren, durch  Oxydation  eine  (  ONH„-G nippe  gebildet,  die  in  ihrem  Knt- 


M  Q.Sehmit&ebtrgi   Obtt  das  Verhältnis  des  Ammoniak«,  und  der  primären  Y 
aminbasen    /ur  Harnntoffhildung  im  Tierkörper.    Archiv    f.  experim.    I'ath.  u    l'harmak 
8.  1.  1879. 

P.  Hoppe-SeifUr:  Physiologwclie  Chemie.  Berlin   1881.  S.  809  u.  BIO 

')    /.'  BtdketuU:  Ober  den  Vorgang  der  Hanistoffbildung  im  Tiorkörper    ud 
Kinfhill  der  Ammoniakealze  auf  denselben     Zeitsrhr.  f.  physiol.  Chemie.   I.    1.   1877  und 
Weitere  Heiträge  zur  Theorie  der  Harnstoff  bildung.  Ebenda  1.  37 1     [877. 

')  Franz  !lofma*ter:  Cber  Mctlnlicning  im  Tiorkörper  Archiv,  f.  experimeo. 
I'ath.  n.  Pharmak.  33.  108.  1794  l  bei  Bildung  des  Harnstoffs  dnrefa  0xy4aii»,  Bbofr 
37    42<>.    18% 


Kiwfili-tniiv..rli-1-L  II.  -_>.",  | 

.stehungsraomente  mit  dem  bei  der  Oxydation  des  Ammoniaks  verbleiben- 
den NH2-Re8te  zu  Harnstoff  zusammentreten  würde. 

Am  geringsten  begründet  erscheint  uns  von  diesen  drei  Theorien  die- 
jenige von  Hoppe- Segler  und  fkdkowtki.  Sie  ist  am  wenigsten  experimen- 
tell gestützt  Es  ist  auch  nicht  gelungen,  im  Organismus  Cyansäure  auf- 
zufinden. Die  Ntncki-Sc/iultse-Srhmiedeht'rffiivhe  und  die  IFo/nn :istt vsche 
Hypothese  dagegen  können  mancherlei  Beobachtungen  als  Stütze  für  sich 
in  Anspruch  nehmen.  Zunächst  sei  erwähnt,  dal'  durch  /.ahlreiche  Ver- 
liehe festgestellt  ist,  daß  im  tierischen  Organismus  Ainmoniuinkarhonat 
und  alle  jene  Ammoniumsalze,  welche  in  solches  in  den  Geweben  über- 
geführt werden  können,  in  Harnstoff  übergehen. ')  Es  gilt  dies  sowohl  für 
den  Fleischfresser  als  auch  für  den  Pflanzenfresser.  Es  schien  zwar,  als 
oh  ersterer  eine  Ausnahme  mache.  Nach  Eingabe  von  Salmiak,  NH4('l, 
wurde  nämlich  hei  Kaninchen  die  Harnstoffausscheidailg  ganz  entsprechend 
dem  Stickstoffgehalt  der  Salmiakzufuhr  gesteigert.  Beim  Menschen  und  hei 
Hunden  war  das  erhaltene  Resultat  nicht  so  eindeutig  /um  Teil  erschien 
Ammoniak  im  Harn  und  von  der  nicht  immer  deutlich  auftretenden  Harnstoff- 
nehrnng  blieb  es  unklar,  ob  sie  auf  Kosten  des  zugelührten  Salmiaks  oder 
auf  eine  durch  diesen  gesteigerte  Eiweiüzersetzung  zu  rechnen  war.  Die  I  r- 
sache  dieses  verschiedenen  Verhaltens  des  Pflanzenfressers  und  des  Fleisch- 
fressers wurde  bald  aufgeklärt.  Sie  beruht  auf  folgendem:  Die  Nahrung  des 
Pflanzenfressers  liefert  eine  alkalische  Asche,  es  entsteht  auch  bei  ihrer  Ver- 
brennung im  Organismus  kohlensaures  Kali,  das  sich  mit  dem  Chlorammo- 
nium umsetzen  kann.  Das  Ammoniak  wird  nun  frei  und  kann  zur  Harn- 
stoffbildung  verwendet  werden.  Ganz  anders  liegen  die  Bedingungen  beim 
Fleischfresser.  Seine  Nahrung  liefert  eine  saure  Asche.  Es  wird  deshalb 
die  Salzsäure  in  seinem  fiewebe  vom  Ammoniak  nicht  getrennt  und  gehl 
deshalb  für  die  Harnstoffhildung  verloren.  Führt  man  dem  Hunde  da- 
gegen kohlensaures  Ammon  zu,  dann  steigt  die  Harnstoffausscheidung 
auch  bei  ihm.  Es  ist  nach  diesen  \ ersuchen  bewiesen,  dftfi  der  Säuge- 
tierorganismus Ammoniak  zur  Harnstoffbildung  verwenden  kann. 

Die  Ansicht,  daü  auch  normalerweise,  d.  h.  ohne  künstliche  Zufuhr 
von  Ammoniaksaken.  Ammoniak  zur  Harnstoffbildung  Verwendung  findet, 
haben    die    Beobachtungen    von    M.  Xcnclä ,    ./.  I'auluiv  und   ./.  Ziihski1') 

')   W.  v.  Knicriem:   I.e.  Zeit  sehr,  f    Biologie     10.  263.   1874.     —    S    Saikonki 
/tiuehr.  f.  phyaiol.  Chemie.  1.   1.   1877.  I.  c.  —  Vgl.  auch  Ludtcty  I'edtr:  Ober  die  Aus- 
kleidung dea  Salmiaks  im  Harn.  Zeitachr.  f.  Bio).  13.  23ö.    1877.    —    lmmamtel  Mu»k  . 
fber   da»   Verhalten    de»    Salmiaks    im    Organismus.    Zeitachr.  f  physiol.  ÜÜMBsl     2     29. 
1878/79    Kbenda   2    29.    1872.  S >  HdUnteämi ■  V  her  da«  Verhalten  de*  Ammoniaks 

im  Organismus  und  seine  Bozieh.mgon  zur  Ilarnatoffbilduog.  Archiv  f.  experim.  Path  n. 
I'harrnak  10.  124.  1871».  —  brittlruh  Wofür:  L'Dtersuchungen  iib.r  ilie  Wirkung  der 
-nuren  aul  den  tierischen  Organismus.  Ebenda.  7.  1-H  1*77.  —  Coramla:  fber  daa 
Verhalten  dea  Ammoniaks  im  menschlichen  Orgauismus.  Ebenda  12  ?•>  1880.  —  ./.  I'ohl 
und  E  Mümtr:  l'ber  da«  VerhHltnin  der  subakuten  Salmiak  verpiftung  zar  Slurever- 
eiftung.   Ebenda.  43.  28.   l'.KX). 

'i  M  Smcki,  .1  Patriot  mul  J  Zaltnkx  Hier  den  Ammoniakirehalt  dea  Blute«  und 
ilfr   OfgtM    'Uni    <lif    HanutoffUMOBf    bei    Saugetieren  i    experim    l'ath.  u. 

I'harrnak     ."17    2<!     IK'.tr, 
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wahrscheinlich  gemacht.  Sic  konnten  zeigen,  dafl  das  Pfortaderblnt  ei 
viel  höheren  (.iehalt  an  Ammoniak  besitzt  als  das  Lebervenen hlnt.  nftenbai 
wird  vom  Du m  her  der  Leber  Ammoniak  zugeführt,  das  sie  dann  zurikk- 
li;ili.  Wird  die  Leher  ausgeschaltet .  so  liiirt  in  der  Tat  der  Unterschied 
im  Ammoniakgehalt  des  l'lurtaderblutes  und  desjenigen  des  Blutes  des 
Übrigen  Körpers  auf. 

DaL'i  die  Letal  ans  Ammoniumkarbonat  und  Ammoniuraformiat  Harn- 
stoff bilden  kann.  hat.  r.  Srlu-ödt-r1)  bewiesen.  Kr  leitete  durch  die  Lebe» 
eines  Hundes  Blut,  dem  er  eine  der  genannten  Ammoniakveibmduii 
zugesetzt  hatte,  und  konnte  schon  nach  kurzer  Zeit  em  bedeutendes  An- 
steigen des  Harnstoffgehaltes  des  Blutes  feststellen.  Es  kann  somit  nicht 
mehr  bezweifelt  werden,  daß  die  Leber  bei  der  Harnstoffbildung  eine  wich- 
tige Bolle  Spielt  Es  sind  in  ganz,  ähnlicher  Weise  mit  den  Nieren  und 
Muskeln  derartige  Versuche  angestellt  worden,  ohne  daii  es  gelungen  v 
in  diesen  Organen  eine  Ilarnstoffbildung  nachzuweisen 

I>aH  hingegen  trotzdem  die  Leber  nicht  als  die  einzige  Bildungssi.. 
von  Harnstoff  aufzufassen  ist,  beweist  der  Umstand,  daß  nach  ihrer  voll- 
ständigen  Ausschaltung  seine  Bildung,   wenn  auch    in  verringertem  Male 
fortdauert.    Derartige  Beobachtungen  sind    erst  nach  dem  Bekanntwerden 
der  sog.  fifeteehen  Fistel  möglich  geworden.-)  Saugetiere  ertragen  die  Total- 
e\  tirpation  der  Leber  nicht.  Sie  sterben  bald  nach  dem  Eingriff.  Es  ge- 
lingt dagegen,  sie.  längerer  Zeit  am  Leben  zu  erhalten,  wenn  die  Leber  derar 
aus   dem   allgemeinen  Kreislauf  ausgeschaltet   Wird,   dali   die  l'fortader   nah- 
dem  llilus  der  Leber  an  die  Vena  cava  inferior  angenäht,  und  dann  eine 
Kommunikation  zwischen   beulen    geschaffen  wird.    Nun   gelangt  du  Blut 
direkt  vom  Darm  in  den  allgemeinen  Kreislauf.  Die  Versnehsresnltita  sind 
übrigens  bei   dieser  Operation  nicht  immer  eindeutig,  weil  sehr  oft   durc 
einen  sich  entwickelnden  Kollateralkreislauf  doch  wenigstens  ein  Teil  dt 
Blutes  die  Leber  passiert. 

Ist  so  eine  Verwendung  von  Ammoniak   zur  Bildung   von  Harn- 
erwiesen.  so  müssen  wir  doch  noch  auf  die  Frage  eingehen,  ob  mau 
vorzustellen  hat,  dal«  in  den  Geweben  sämtliche  oder  doch  der  gröl-te  Teil 
der  Aminogruppen    als  Ammoniak  abgespalten  werden    und  so  zur  Harn 
Stoffsynthese  Verwendung  finden.   Eine  solche  Annahme  hat   siel  für  sich 
i       ind  uns  in  den  letzten  Jahren  manche  Vorgänge  im  tierischen  Orga- 
uis.miis  bekannt  geworden,   welche   auf   das  Vorhandensein   von   desami- 
dierenden  Fermenten  hinweisen,  und  zwar  finden  sich  derartige  Bro; 
sowohl   im  Pflanzen-  wie  im  Tierreich.     Wir   können    uns  vorstellen,    dlf) 
ganz  analog  dem  Abbau  der  Kohlehydrate  und  Fette  in  den  I  leweben  /um 


')    H  .  r    tkhrödrr:   l  ber  die  üilUiiii^sstitte  des  Harnstoffs  in  der  Leber      i\ 
f.  UEparin.  l'ath.  n   i'lianaak.  15.  364.  1882  und  Die  Bildung  dos  Harnstoffe  in  der  I<eber 

I   1/  Hahn,  ii  Mtf,n,   M  Xencki  lind  J.  I'airlon- :   I>ie  f>-bcbe   Fistel  zwischeu  der 

unteren  HohlvoM  und  der  l'fortader   und  ihre  Kolgen  für  den  Organismus.    Archiv  für 
OSpexiB    l'ath    ii    Hiarmak    3'2    101.   L892. 
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durch  hydrolytische  Spaltung  die  einzelnen  Aminosäuren  entsteh»*!»,  und  lafl 
UU  diesen  Aiiuuoniak  abgespalten  wird.  Es  würden  dann  stickstofffrei!' 
Kohlrnstoflketteii  zurückbleiben,  durch  deren  Verbrennung  die  Zellen  sich 
Energie  beschaffen  können.  Leider  wissen  wir  gerade  uhcr  ÜeH  Kohlen- 
stoffketten gar  sichte  Ks  ist  wohl  möglich,  dal'  sie  in  Beziehung  zu 
den  Kohlehydraten  und  auch  zu  den  Feiten  traten.  Die  OO-Gruppe  gor 
Bnrnstoiflifldttng  braucht  nicht  unbedingt  vom  Eiweiß  selbst  herzustammen. 

Wir  haben   bereits  erwähnt,  dal!  auch  die  Bildung  einer  Karbamin- 
ilfl  i  Im  rgangsprodnkt  von  den  AmnioaAnreo   /um  Harnstoff  ange- 

.MI, 
noromen  worden  ist.    Sie  ist   als  freie  Säure  00        nicht    bekannt,    wohl 

OB 
aber  ihr  Ammoniumsalz.  Die  nahen  Beziehungen  zwischen  der  Karbamin- 

ML  /Nil, 

süiir-     |       0    und    dem    Hanistoff    C=Ü    ergeben  sieh  ohne  weiteres.  Man 

OB  NU» 

kann  den  Harnstoff  direkt  als  Karbaminsaureamid  auffassen.  Es  hält 
schwer,  sich  ans  den  vorliegenden  Versuchen  ein  l'rteil  zu  bilden,  ob  man 
•  BtaTO  als  normales  .Stoffwechselprodukt  ansehen  darf.  Es  liegen  zw;ir 
mehrere  Beobachtungen  vor,  die  darauf  hindeuten,  dali  Karbaminsäure  im 
Harn  vorkommt,  und  zwar  normalerweis«  gibt  an,   große  Mengen 

dieser  »Saure  im  Menschen-  und  Hunde  harn  nach  Einnahme  ran  Kalk- 
milch aufgefunden  zu  haben.  Ferner  wurde  beobachtet,  datö  Hunde  mit 
Sfcfacher  Fistel  schwere  Vergiftungserseheinungen  zeigten,  und  dal»  man 
ganz  ahnliche  Symptome  durch  die  Einführung  von  Karbamaten  in  die 
Biuthahn  hervorrufen  kann.  Diese  Beweisführung  ist  nicht  überzeugend. 
Nun  sind  neuerdings  MßcUod  und  Hns/cins*)  für  das  normale  Vorhanden- 
K  in  und  das  vermehrte  Auftreten  von  Karbamaten  im  Harn  nach  der  Leber- 
ausschaltuniz  eingetreten.  Wir  können  uns  nicht  verhehlen,  dal!  der  Nachweis 
der  Karbaminsäure  nur  ein  indirekter  war.  Andrerseits  palit  die  Bildung  von 
Karbamaten  ganz  ^iit  in  die  Annahme  der  Entstehung  des  Harnstoffs  aus 
kohlensaurem  Amnion,  wie  wir  bereits  betont  haben.  Wir  möchten  hier  nur 
hervorhehen,  dal»  ihr  normales  Vorkommen  und  ihre  Beziehungen  zur  Harn- 
stoffbildung  noch  nicht  in  einwandfreier  Weise  nachgewiesen  worden  sind. 
Es  verdient  hingegen  an  dieser  Stelle  eine  Beobachtung  von  M.  Bieg- 
/»)  erwähnt   zu  werden,    die   vielleicht  nicht  ohne  Bedeutung  für  die 

%  b\  Drfchxel  und  J.  John  Abtl:  Über  ein  neues  Vorkommen  TOD  Karbaminsäure. 
W.liir  f  lAnat  u  )  l'h\>iol  1891  230.  —  J»hn  .1.  AM  und  ät ■lul.nl.)  Munh.u.i  t  bor 
du  Vorkommen  der  KarhaminRäure  im  Meruuheri-  uml  Hundebarn  nach  rcichlirii- O 
Oenub  von  Kalkkydrat  Archiv  f.  experim.  l'ath.  u.  Phnnnak.  31.  !.'>.  18'.*3.  — 
auch  E.  Drechsel:  l"  ber  die  Oxydation  rOH  Qljkokoll,  Loueiu  und  Tymsiu  sowie  über 
das  Vorkommen  ron  Karbamiii9;nirc  im  Blute.  JotBMÜ  I  prakt.  Chemie.  12.  417  | 
and  i  im   die  Bildung  des  Barnstotfi  Im  tierischen  Organiuniia.  22   47G    HS). 

■  '  und  //    l>.  Bodrim:    Die  quantitative    Hestimmuni.'    der   Kar- 
IwnTnilinci     Vmerican  Joi  PbjiioL  t2    444    1906. 

ber  die  Hindung  von  Kohlensaure  durch  aniphotero  Amidokii 
ZrfiKhr.  t  phyaiol.  Chemie.  44   85.  1906  and  ebenda  40.  KU.  1906. 
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oben  erörterte  Entstehung  des  Harnstoffes  ist.  .V.  Siegfried  fand,  d all,  wenn 
man  in  eine  Misrhung  von  gleichen  Teilen  normaler  Glykokoll-  und  BsTJÜBSttg 
Kohlensaure  einleitet,  nicht,  wie  zu  erwarten  wäre,  eine  Fällung  von  Ba- 
ryumkarbonat  eintritt,  sondern  daii  die  Lösung  zunächst  klar  bleibt  Sie 
trübl  sich  erst  nach  einiger  Zeit.  Bei  der  weiteren  Verfolgung  dieser  Be- 
obachtung fand  Sieqt'rkd,  daß  Salze  vom  Typus: 

/H 
R— N< 

|         XiOOfl 

COOH 

entstanden  waren.  Siegfried  hat  mehrere  dieser  Salze  analysiert,  so  das 
Slykokollkarbonsaure  Calcium  =  karbaminoessigsaures  Calcium : 

CH.— N— COO 


,-, 


Ferner 
l'alcium : 


das 


[•(iO— Ca/ 
alaninkarbonsaure    Calcium 


=  karbaminopropionsaurcs 


C— NH— 1 100 


COO -Ca 
Es  sei  auch  noch  das  leucinkarbonsaure  Calcium  angeführt: 
(OH  i    «11. CH,  (II  .Ml  .COO 

\  / 

COO     Ca 

Wir  wollen  an  dieser  Stelle  einstweilen  auf  diese  interessanten  L'nter- 
>u<-hungen  nur  hinweisen  und  die  weiteren  Ergebnisse  abwarten. 

Wir  müssen  noch  der  von  F.  Hofmeister  aufgestellten  Ilypoti 
gedenken  und  ihre  Grundlagen  prüfen.  Zunächst  gelang  es  Wofm&ui»  aus 
Ei  weil'  und  dann  auch  aus  Aminosäuren  durch  Oxydation  bei  Gegenwart 
von  Ammoniak  Harnstoff  darzustellen.  Aus  lOo  Glykokoll  erhielt  er  /..  I 
H&rnataff.  Die  Annahme  einer  oxydativen  Synthese  bei  der  Harnstoff- 
bildung  hat  viel  für  sich.  Einmal  sind  im  tierischen  Organismus  die  Be- 
dingungen zu  einer  derartigen  Entstehung  von  Harnstoff  aus  Aminosäuren 
recht  günstige  und  anderenteils  reiht  sich  der  ganze  Vorgang  recht  gut 
in  unsere  Vorstellung  des  gesamten  Abbaus  der  ProteYne  ein.  Bewiesen 
ist    jt-doih  auch  dies«'  Hypothese  keineswegs 

Fassenwir  alles  zusammen,  was  wir  über  die  Harnstoffbildung  im  tieri- 
schen Organismus  wissen,  dann  können  wir  als  bewiesen  annehmen,  dati 
ein  in  seiner  Menge  je  nach  der  Art  des  EiweiÜkffrpen  schwankender 
Teil  <!*->  geaamtan  Harnstoffs  durch  hydrolytische  Spaltung  direkt  gebildet 
wird.  Bis  jetzt  kennen  wir  als  Quelle  für  diesen  Vorgang  nin  das  Ai  trinin. 
Es  ist  jedoch  nicht  ausgeschlossen,  dal.  unter  den  noch  unbekannten  Bau- 
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steinen  des  EiweiU  ähnliche  Komplexe  vorhanden  sind,  wie  in  der  genannten 
Diaminosäure.  Wir  wissen  ferner,  dal»  dem  tierischen  Organismus  einverleibte 
Aminosäuren  und  Peptide  in  Harnstoff  übergehen.  Unbekannt  ist  hingegen, 
wie  dieser  weitere  Abbau  erfolgt.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  dal.»  sowohl 
die  Anhydridbildung  als  auch  die  oxydative  Synthese  eine  Rolle  spielen.  Es 
lassen  sich  für  beide  Annahmen  experimentelle  Befunde  anführen.  Was  den 
Ort  der  Harnstoffbildung  anbetrifft,  so  ist  nur  soviel  sichergestellt,  dal»  die 
Leber  Harnstoff  produziert.  Ob  auch  andere  Organe  an  dessen  Bildung 
teilnehmen,  ist  noch  unbekannt. 

Gewisse  Rückschlüsse  hat  man  aus  dem  Auftreten  der  folgenden 
Verbindungen  im  Harn  ziehen  wollen.  Führt  man  in  den  tierischen  Organis 
mus  Amidobenzoesäure  ein,  so  erscheint  im  Irin  Uramidobenzoesäure : 

NH, .  C,  11, .  COOH ►  NE, .  CO .  Hl  1 .  C,  Il4 .  COOK . ») 

Nach  Eingabe  von  Athylamiii(karbonat)  findet  man  Athylharnstoff : 

C,  Hf, .  NH, ►  ( \  H . .  NH  .  C(  t .  NHa  *) 

Taurin  geht  unter  den  gleirhen  Bedingungen  in  Uramidoisaethion- 
säure,  Sulfanilsäure  in  Sulfatiilkarhaminsäure  und  o-  und  p-Amidosalizvlsäure 
in  die  entsprechenden  Uramidosäuren  über. 

Es  ist  am  naheliegendsten,  an  eine  Kuppelung  von  Harnstoff  mit 
den  betreffenden  Verbindungen  zu  denken  und  ihm  eine  ähnliche  Rolle. 
wie  dem  Glykokoll,  der  Schwefelsäure  und  der  Glukuronsäure  zuzuschreiben. 
Diese  genannten  Verbindungen  kuppeln  sich  bekanntlich  mit  einer  grolJen 
Zahl  verschiedenartiger  Körper  und  schützen  so  die  Gewebszellen  vor 
deren  Einwirkung.  Man  hat  versucht,  die  eben  angeführten  Beobachtungen 
als  Beweis  des  Auftretens  von  Cyansäure  zu  deuten,  andrerseits  hat  Hof 
(er  sie  im  Sinne  seiner  Annahme  der  oxydativen  Synthese  ausgelegt. 
Eine  Entscheidung  über  die  Art  und  Weise,  wie  die  Harnstoffbildung  sich 
vollzieht,  laut  sieh  somit  ans  den  genannten  Beobachtungen   nicht  fallen. 

Wir  wollen  hier  gleich  ans«  hlielSend  erwähnen,  dal.'»  im  Harn  stets 
in  kleiner  Menge  eine  Verbindung  auftritt,  die  BCbOD  oft  in  Beziehung 
zum  Harnstoff  gebracht  worden  ist.  Es  ist  dies  das  Kreatinin: 

NB— 00 

<'    NH        | 

N.ril  )  (  H. 

Seine  Menge  beträgt  beim  Menschen  im  2-lstündigen  Harn  etwa 
im»—  VAg.  Es  ist  das  Anhydrid  des  in  den  Muskeln  vorkommenden 
K  real  ins.dasalseineMethylgiianidinessigsaun' aufgefaßt  werden  k.tun : 

'j  |  ki    \v.-itpn-  Beitrlgfl  «w  Kennten  in  BaroitottUldnng,  daa  Ver- 

hallen der  amidobenaoteSure  In  TlerkSrpor.  Zattsoar  I   physiol  Ohamta.7  BS  I8& 

I  irl.  auch   BwdutfCoh*     tvber  das  Auftreten  azet)  Harter  Verbindungen  nach  I>arrciohunu' 

ton  Aldr  beoda  ir   874  (292).  1893. 

')  O.  Schniitdebtry:  ' her  da»  Verhältnis  des  Ammoniaks  und  ilrr  primüroti  M"i, 
amiobaaeu  zur  Hanistoffbildimjr  im  Tierkörper.  Anh  f  top 'tun  l'alh  U  I'hannul.  8 
1    1*77 
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MI 

NiCiU.ru.. . cooii. 

Beim  Sieden  mii  !  er  zersetzt  es  sich  unter  \\  'asseraninahme 

in  Harnstoff.  Sarkosin  und  andere  Produkte.  Bfi  laßt  sich  auch  synthetisch 
gewinnen,  wenn  Barkosin  =  Methylglvkokoll  und  Cyanamid  im  ge- 
schlossenen llohr  einige  Stunden  auf  1UU°  erhitzt  werden1)  oder,  indem 
man  eine  gesättigte,  fffisserfge  Sarkosinlösung  milder  entsprechenden  Menge 
Cyanamid  und  einigen  Tropfen  Ammoniak  in  der  Kälte  Bteneu  l&flt 

Ml  II  NNa 

+     N— II  =    C=NH 

I  Hj.COOB  N(CH,).Cfl?.COOa 

•   »anamitl  SerkoKiu  Kroatin 

DasKreatin  kann  auch  als  substituiertes  Guanidin  aufgefaßt  werden, 
folgende  Formel  zeigt: 

MI, 

C  =  MI. 

SIL 

StU  tiidi  n 

Dal)  aus  letzterem  Harnstoff  sich  bilden  kann,  haben  wir  bereits  hei 
der  Besprechung  des  Arginins  und  der  Arginase  gesehen.  Es  liegt  deshalb 
nahe,  auch  das  Krealin  als  Vorstuf«'  des  Harnstoffs  aufzufassen  Bei 
für  eine  solche  Aunalime  besitzen  wir  nicht.  Die  Stellung  des  Kreatins  im 
Stoffwechsel  ist  überhaupt  höchst  unklar.  Wir  wissen  auch  nicht  genau, 
woher  es  stammt.  Ks  wird  gewöhnlich  direkt  zu  den  ProteYnen  in  Be- 
ziehung gebracht.  Einstweilen  ist  seine  Entstehung  aus  Eiweili  völlig  un- 
bewiesen. Ee  scheint  vielmehr,  dar.  es  in  direkteren  Beziehungen  zur 
Nahrung  Bteht  Wenigstens  hängt  die  Ausscheidung  des  Kreatinins  mit 
der  Nahrungszuftihr  zusammen.  Das  Kroatin  findet  sich  hauptsächlich  in 
den  Muskeln,  es  ist  aber  auch  im  Blut,  im  Gehirn,  in  Transsudaten  und 
in  der  Amniosflüssigkeit  nachgewiesen  worden.  Die  Menge  des  ausgeschie- 
denen Kreatinins  soll  bei  erhöhter  Muskelarbeit  zunehmen.  Man  hat  aus 
diesem  Verhalten  auf  einen  direkten  Zusammenhang  seiner  Bildung  mit 
dm  Muskelarbeit  geschlossen.  Es  ist  jedoch  auch  möglich,  datf  seine  Au- 
fuhr nur  durch  die  vermehrte  Blutzirkulation  und  die  Stoffumsetzungen 
überhaupt  im  arbeitenden  Muskel  bedingt  ist. 

Ms  eine  Quelle  des  Harnstoffs  kommt  noch  die  Harnsaure  in  Be- 
tracht. Es  ist  nachgewiesen,  daü  sie  hei  ihrer  Einführung  in  den  Siluge- 
ti«-i Organismus  zum  Teil  wenigstens  in  Harnstoff  übergeht.3)  Diese  Bildungs- 


')  J.  Volhard:  SiUurigsbiT.  d.  Müiu-hmicr  Akademie.  11.  472   18UK  |  ckfift 

i   B  Bis    L06Q 
i  .!■/ ■•/■  Shruhtri  Jshretberic&te  aber  dir-  Fortschritte  der  Chemie.  S.  68C. 
i  WOkUr  und  Fr/r  rh>     I  her  Verfunlenunjen,  welche  namentlich  onruisclie  51 

beim  i  bergaag  in  da  Batn  erfal   ■  ■     '  ■■        Anndea,    66.  886.  L848    -    Nmibmmt: 
Ober  die  Zersetzung  «lfi  Henniore  im  TSerkörper,   Ebenda,  99.  806 
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art  des  Harnstoffs  spielt  bei  den  Säugetieren  eine  untergeordnete  Rolle. 
Eine  Zeil  lang  stellte  man  sich  allerdings  vor,  dal'i  aus  Eiweiß  stets  zu- 
nächst Harnsäure  entstehe,  und  diese  in  Harnstoff  übergeführt  werde.  Man 
glaubte,  beobachtet  ZU  haben,  dali  bei  verminderter  Oxydation  in  den  Ge- 
weben die  Harnsaure  auf  Kosten  des  Harnstoffs  vermehrt  war.  Vor  allem 
schien  für  eine  solche  Annahme  auch  der  Umstand  zu  sprechen,  daß  die- 
jenigen Tiere,  deren  Stoffwechsel  ein  sehr  langsamer  ist,  nämlich  die  Rep- 
tilien, in  den  Exkrementen  fast  nur  Harnsäure  ausscheiden.  Im  Wider- 
spruch mit  dieser  Annahme  steht  nun  allerdings  die  Tatsache,  datf  die 
Vögel,  deren  Stoffwechsel  wir  als  einen  äulJerst  raschen  kennen,  ebenfalls 
den  wesentlichsten  Teil  des  Stickstoffs  ihrer  Nahrung  als  Harnsäure  aus- 
scheiden. Heute  ist  die  Frage  nach  der  Harnsäurebildung  im  Säugetier- 
tierorganismus und  auch  für  die  übrigen  Wirbeltiere  aufgeklärt.  Sie  ist 
von  der  des  Harnstoffs  in  weiten  Grenzen  unabhängig.  Wir  werden  später 
sehen,  dal',  die  Harnsäure  bei  den  Säugetieren  —  im  Gegensatz  zu  den 
Reptilien  und  Vögeln  -  wuhischeinlieh  in  gar  keinen  direkten  Beziehungen 
/um  Kiweilistoffwei  hsel  steht,  sondern  von  den  NukleTnen  abstammt.  Wir 
werden  dann  im  Zusammenhang  die  Konstitution  der  Harnsflure  und  der 
ihr  verwandten  Verbindungen  erörtern  und  wollen  hier  nur  soweit  auf 
sie  eingehen,   als  sie  mit  dem  Eiweitistoffwechsel  in  Zusammenbang  steht. 

I'irekte  Beziehungen  zwischen  dem  Kiueil.abbau  und  der  Harn.säure- 
rheidung  bestehen  unzweifelhaft  bei  denjenigen  Organismen,  bei  denen 
der  Hauptteil  des  gesamten  zugeführten  Stickstoffs  als  Harnsäure  in  den 
Ausscheidungen  wieder  erscheint.  Dies  ist  der  Fall  hei  den  Vögeln  und 
Reptilien.  Bei  diesen  steht  die  Harnsjiureaiisscheidiing  in  einem  ähnlichen 
Abhängigkeitsverhältnis  von  der  EiweH'izufuhr  wie  bei  den  Säugetiereu  die 
Harnstoffausscheidung.  Die  Analogie  zwischen  der  Harnsäure  und  dein 
Harnstoff  erhält  noch  eine  weitere  Stütze  durch  den  Nachweis,  daU  die- 
selben Stoffe,  welche  bei  den  Säugetieren  eine  Harnstoff  Vermehrung  be- 
wirken, beim  Vogel  eine  Steigerung  der  Harnsäureausfuhr  hervorrufen.  So 
konnte  Knurian1)  einen  solchen  Einfluß  bei  Verabreichung  von  Amino- 
säuren und  9.  Schröder*)  nach  Kingabc  von  Ammonsalzen  nachweisen.  Auch 
Harnstoff3)  wirkt  harnsäurevermehrend. 

Einen  weiteren  Einblick  in  die  Entstehung  der  Harnsäure  bei  tftfl 
Vögeln  erhielt  Minkowski*)  durch  die  Exstirpation  der  Leber  bei  Gänsen. 
Diese  Tiere  überleben  diese  Operation  bis  zu  20  Stunden  weil  bei    ihnen 


i    W,  >.  Knitriem:  Ober  das  Verhalten  der  im  Säugctierkörper  als  Vorstufen  des 
Harnstoffs  erkannten  Verbindungen    im    Organismus   der    Hühner.   ZtitMÜH     f    Wol    II 
B77. 
-')    W,  i.  SekrÖdtr:    l'her   die   Verwandlung   des  Ammoniaks  in  Harnsäure  im  Or- 
ganismus der  Hühner.  Zoitschr.  f.  ph\siol.  Chemie.  2.   22S.   1878. 

')  II.  Mty<r:  Beitrag  zur  Kenntnis  des  Stoffwechsels  im  Organismus  «1er  Bfil 
Inaug .-I>ihs.  Königsberg  1877. 

i  0  WkhfwMi  i  her  den  Kinfinß  der  Loberexütirpation  auf  den  Stoffwechsel. 
Arrhir  f.  experim.  Path.  u.  I'harmak.  21.  89.  1886.  —  Ob»  die  Ursachen  der  Milch- 
»lureausecheiduug  nach  der  Leberexstirpation.  Ebenda.  31.  214    1893. 
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die  l'fortader  nicht  die  einzige  AhfluUstelle  der  Beckengefälie  dar- 
stellt, sondern  ein  solcher  auch  durch  die  Vena  communicans  dargestellt 
wird.  Die  Stickstoffausscheidung  war  nach  dieser  Operation  etwas  ver- 
mindert. Die  wesentlie  liste  Veränderung  betraf  den  Harnsäuregehalt  des 
Mains  Bei  normalen  Gänsen  werden  mit  der  Harnsäure  etwa  00 — 70% 
des  gesamten  Harnstickstoffs  ausgeschieden,  hei  den  entleberten  hingegen 
nur  8—  f>"  „.  AnStelle  der  Harnsäure  war  Ammoniak  in  grollen  Mengen 
im  Harn  erschienen.  Zu  gleicher  Zeit  fand  Minkowski  im  Harn  eine  g 
Mtrige  Fleischmilchsaure,  während  der  Harn  normaler  Gänse  keine 
solche  enthält.  Es  fragt  sich  nun,  in  welchen  Beziehungen  das  ausge- 
schiedene  Ammoniak  und  die  Milchsäure  zur  Ilarnsäurehildung  stehen. 

Es  wäre  denkbar,  daß  die  gesteigerte  Ammomakhildvg  ein  sekun- 
därer, durch  das  Auftret« n  iöf  Milchsäure  hervorgerufener  PnneB  ist.  In 
der  Tat  wissen  wir.  iafl  der  tierische  Organismus  im  Ammoniak  ein  wert- 
volles Hilfsmittel  hat,  um  sich  vor  Säuren  zu  schützen.  Ein  vermehrtes 
Auftreten  von  Ammoniak  im  Harn  ist  sehr  oft  ein  direktes  Kennzeichen 
einer  vermehrten  Säurebildung  im  Organismus.  Dali  in  der  Tat  das  Auf- 
treten von  Milchsäure  zum  nicht  geringen  Teil  die  vermehrte  Ammoniak- 
bildung  hervorrief,  geht  daraus  hervor,  dall  durch  Zufuhr  von  Alkali 
Ammoniakmenge  des  Harns  bedeutend  hcrabged rückt  werden  konnte.1) 
Ein  Teil  des  Ammoniak  ist  auf  jeden  Fall  als  Neutralisationsaramoniak  auf- 
zufassen. 

Die  Milchsäureausscheidung  ist  von  Hoppr-Seyler*)  auf  eine  durch 
die  Operation  bedingte  Herabsetzung  der  Oxydationen  in  den  Geweben 
zurückgeführt  worden.  Dal',  bei  Sauerstoffmangel  Milchsäure  auftreten  kann. 
ist  bekannt.    Mir  |  hat  diesen  Einwand   dadurch  widerlegt,   dal.  ei 

zeigen  konnte,  dal'  nicht  allein  die  Totalexstirpation  der  Leber  zur  Milch- 
säureausscheidung führt,  sondern  auch  die  Unterbindung  der  Gefälle  der 
Leber  allein.  Es  tritt  erst  in  dem  Momente  Milchsäure  im  Harn  auf,  wenn 
der  letzte  Ast  der  Leberarterie  abgebunden  ist.  "Wenn  nur  ein  Ast  der- 
selben noch  frei  ist,  wird  keine  Milchsäure  gebildet. 

Daß  in  der  Tat  das  Auttreten  von  Milchsäure  nach  der  Lcbenxstii- 
pation  auf  eine  Störung  in  der  Hildung  von  Harnsäure  /uriirk/.ufiil.: 
haben  namentlich  Küwatemln  und  Sn/ad-in1)  gezeigt.  Sie  konnten  bei  der 
Durchstiomung  der  Vogelleber  mit  Ammoniumlaktat  Harnsiiurebildung 
nachweisen.  Ferner  ergaben  sich  Beziehungen  zwischen  der  Milchsäure 
und    der   Harnsäurehildung    aus   den  Versuchen   von  Hto/o   II  Er 


•)  S.Lanu.    I  bor  die  Mirkstoffausscheidung  nach  Lebercx&tirpati«n.    Zeitschr.  f. 
I    Chemie.  82.  320.  1901. 

:i  /•'.  Hi'i-p.-Scj/Ur:  beitrüge  zur  Kenntnis  des  Btoffvechgell  toi  Ba  ■  •r?toffmangel. 
Fcm  70  Geburtstag.  70.  1891.  —  Vgl.  auch  ArvA      I 

\r.l,iv  f.  expeiim    Path.  u.  l'barmak.  \\\    B14.  16». 
i  Katharina  Koual-uski  und   8.  Solosin*:    Ober   die  UildmiL'  >lcr  BlRttlON  in 
der  Lebet  der  Vijgel.  Zeitsrhr.  f.  pt  88.  210.  1901 

*)  Mufft   "'/-  mi>:    (  ber  Zersetzung  und  Hildung  der   HaroB&aro  In  Tierktoper. 
V .  rliatull.  d.  XX \l,  Kiuigresseji  fflr  innere  Medizin.  r-.c,-j;.\  1899,  und  Archiv  f.  expentn 
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fütterte  Vögel    mit    Milchsäure    und    Harnstoff   und   fand    Harnsäurever- 
mehrung. 

Irn  einen  I'.inlilick  in  die  Beziehungen  der  Milchsäure  zu  der  Harn- 
säurebildung  zu    erhalten,   müssen    wir   kurz    auf    die    K'on.-i it iitiois 
Harnsäure  eingehen.  Sie  ist  ein  2,  6,  8-Trioxypurin: 

I1N-C      0 


0  =  C    C— NH, 
I     II  00 

IIN-C— NU 

H»r/>/irz< trsl,'  erhielt,  ata  s\ nlli.tisrli  durch  Zusammenschmelzen  von 
Harnstoff  und  Glykokoll  und  ferner  dureh  Erhitzen  von  Trichlornnlehsäure- 
amid  mit  überschüssigem  Harnstoff.  Bei  starkem  Erhitzen  zersetzt  sich 
die  Harnsäure  unter  Bildung  von  Harnstoff,  Cwuivwis.-eistoff.  CyanniBÄlie 
und  Ammoniak.  Erhitzt  man  Harnsäure  mit  konzentrierter  Salzsäure  im 
zugeschmolzenen  Rohr  auf  17o°(  .  BO  zerfällt  sie  in  Glykokoll,  Kohlensäure 
und  Ammoniak.  >/m /.■*•>•  *),  dem  wir  diese  Beobachtung  verdanken,  ver- 
glich die  Hamsäurebildung  aus  den  Komponenten  Glykokoll  und  Cyansäure 
mit  der  der  Hippursäurebildung  aus  (ilykokoll  und  Benzoesäure. 

Wir  sehen  aus  diesen  Daten,  dali  eine  Bildung  von  Harnsäure  aus 
Milchsäure  und  Ammoniak  resp.  Harnstoff  sehr  wohl  möglich  ist.  Der 
Standpunkt,  dalü  die  Harnsäure  ein  direktes  Abbauprodukt  der  Proteine 
ist,  ist  längst  verlassen.  Harnsäure,  frolcbfl  ihren  Stickstoff  au.1-  Btweifl  be- 
zieht, kann  nur  synthetisch  sieh  bilden.  Wir  wollen  schon  an  dieser  Stelle 
auf  die  weitgehende  Analogie  zwischen  der  Hamsäurebildung  und  der  Harn- 
stoffbildung  hinweisen.  Bei  beiden  lai \i  sieh,  nachweisen,  daü  Ammoniak 
direkt  oder  indirekt  eine  Holle  spielt  und  ebenso  bei  beiden  in  gewissem 
Sinne  eine  Säure  —  Kohlensäure,  Milchsäure  — .  Das  Ammoniak  dürfte  in 
beiden  Füllen  denselben  Ursprung  haben  und  wird  sieh  vom  Eiweill  resp 
Leo  Spaltprodukten  ableiten.  Auch  der  Organismus  der  Reptilien  und 
Vögel  vermag  offenbar  zu  desamidieren.  Das  beweist  vor  allein  am  h  die 
massenhafte  Produktion  von  Milchsäure.  Sie  kann  verschiedener  Herkunft 
sein.  Es  kommen  die  Kohlehydrate  in  Betracht,  gewiü  jedoch  auch  die 
Aminosäuren.  Wir  kennen  solche,  die  sehr  nahe  Beziehungen  zu  der  Milch- 
säure haben.  Es  sei  in  erster  Linie  an  das  Alanin  erinnert : 

CH  CH,  (II    OB  CH,MI 


(II  Ml, 


>  <  ihm 


(II  Ml 


(II  Mi. 


CO  OH 

\  i.mi  n 


00  OB 

Milrlis&urc 


CO  OH 


COOH 

C\  Stein. 


I'atb.  u.  I'barmak.  42   375.   1899.   —  t'ber  synthetische  Bildung  dtfBin 

i     V'erhainll.   il    XIX    l\  ■  M>'di/in.  S.  .'5K.H.  1'.»(>1,   und  /!■■>! mn.itrra 

DdölgB   2    12.  1908         Vgl    besttfUeb  weiterer  Literat  uraugaben  Hb«  die  b 
and  iln>-  BotelehaBg:   li  ..  Die  Harnsäure.  Krgebnisse  der  lahtf 

i  >.  1902. 
>ckcr.  Bildung  von  GL  kokoll  aus  Harnsä  i  Annalen.  14»i  1 12  ' 
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Auch  das  Serin  und  das  CysteYn  lassen  Beziehungen  zur  Milch- 
säurebildung vermuten.  Wir  können  uns  auch  aus  Leucin  Milchsaure  ent- 
standen denken,  wenn  wir  annehmen,  daß  seine  Kohlenstoffkctte  in  der 
Mitte  gespalten  wird : 

CH,  CH3 

v 

CH 

(II, 


CHNH, 


>  Alanin. 


000H 

Leucin 

Wir  können  somit  alle  Bausteine  der  Harnsäure  sehr  wohl  direkt  aus 
dem  Eiweiß  ableiten.  Es  soll  damit  natürlich  nicht  gesagt  sein,  dal!  die 
Milchsäure  nicht  auch  aus  anderen  Quellen  herstammen  kann. 

Man  könnte  daran  denken,  aus  der  Harnsäurebildung  einen  Rück- 
schluß auf  die  Entstehung  des  Harnstoffs  zu  ziehen.  Man  erkennt  jedoch 
ohne  weiteres,  daß  auch  die  Hamsäurebildung  manche  Erklärungsmöglich- 
keiten in  sich  schließt  Wir  können  ohne  weiteres  alle  hei  der  Harnstoff- 
bildung erwähnten  Theorien  mich  auf  die  Harnsäurebildung  übertragen.  Es 
ist  möglich,  dal!  auch  hier  die  Synthese  unter  Wasseraustritt  die  Haupt- 
rolle spielt,  es  ist  aber  auch  denkbar,  daß  die  oxydative  Synthese  in 
Betracht  kommt  Es  ist  nicht  unmöglich,  dal'  die  Harnstoffbildung  als  ein 
Teil  der  Harnsäuresynthese  aufzufassen  ist. 

Einen  Einblick  in  diese  Verhältnisse  geben  vielleicht  die  folgenden 
Versuche   Wieners.   Er  fand,  daß  Tartronsäure  COol]   und  ihr  Ureid, 


die    Ihnlursäure    NH— CO   sehr 


(HÖH 

OOOH 

leicht   in    Harnsäure    übergehen,    und 


CO     CHOH 

I  I 

NH— CO 

zwar   Meli    -ich    dieser   Nachweis   auch    erbringen,    wenn    isolierte  Organe 

verwendet  wurden.   Wuner  stellt  sich  nach  diesem  Ergebnis  vor.    daß  die 

Harnsäuresynthese   zunächst   von    der   Milchsäure    CHa   zur  Tartronsäure 

(HÖH 

COOK 

cm  »||  und  von  dieser  zur  Dialursäure  NH-  CO  führt,  und  schließlich  unter 


(HÖH 
COOH 


00      CHOH 
NH 


CO 


Eäweitetofi 


L'öl 


Anlagerung  von  einem  Harnstoffreste  Harnsäure 

NH— O  I 

I  I 

CO      C— Nil 


H  >CO  entsteht. 

NII-C  — NH/ 


Man  mülite  also  annehmen,  daß  das  Wesentliche  in  der  Störung  der 
Harnsäuresynthese  nach  der  Entfernung  der  Leber  der  Wegfall  der  Ox\- 
dation  der  -Milchsäure  zur  Tartronsäure  ist  und  offenbar  auch  die  fehlende 
Harnstoffbildung. 

Es  ist  klar,  daß  wir  noch  nicht  berechtigt  sind  anzunehmen,  dal'<  die 
Harnsäurebildung  nun  auch  normalerweise  so  vor  sich  geht.  Jedenfalls 
geben  die  M 'Uturschen  Versuche  uns  die  Richtung  an,  in  der  sich  die 
Synthese  vollziehen  könnte.  Wiener  vertritt  auch  die  Ansicht,  dali  der 
Organismus  des  Menschen  und  der  Säugetiere  wenigstens  einen  Teil  sei 
Harnsäure  synthetisch  aufbaut  und  erblickt  zwischen  dem  Eiweillstoffwerhsel 
und  besonders  in  der  Bildung  der  Endprodukte  der  Vögel  und  Reptilien 
keinen  prinzipiellen  Unterschied  zwischen  letzteren  und  den  ersteron.  Der 
I'nterschied  ist  vielmehr  nur  ein  quantitativer.  Auch  die  Vögel  und  Rep- 
tilien erzeugen  Hanistoff,  nur  tritt  er  bei  ihnen  an  Menge  weit  hinter  die 
der  Harnsäure  zurück.  Beim  Menschen  und  Säugetier  prävaliert  umgekehrt 
der  Harnstoff.  Es  läßt  sich  nicht  leugnen,  dal»  eine  derartige  Auffassung 
viel  für  sich  hat.  Wir  sehen  nirgends  in  der  Tierreihe  scharfe  Abgren- 
zungen und  speziell  nicht  bei  Vorgängen,  die  sich  so  sehr  entsprechen, 
wie  die  Stoffwechselprozesse.  Es  muH  jedoch  nach  unseren  jetzigen  Kennt- 
nissen die  synthetische  Harnsaurebildung,  wie  wir  bald  sehen  werden,  bei 
den  Säugetieren  sehr  in  den  Hintergrund  treten.  Wenn  eine  solche  statthat, 
macht  die  Menge  der  so  entstandenen  Harnsäure  gegenüber  der  aus  anderer 
Quelle  stammenden  nur  einen  sehr  kleinen  Bruchteil  aus.  Es  ist  von 
Wimtt  versucht  worden,  auch  beim  Säugetier  die  synthetische  Harnsäure- 
bililung  zu  beweisen.  Seinen  Versuchen  ist  jedoch  widersprochen  worden.1) 
I)ie  Harnsäuresynthese  im  Säugetierorganismtis  darf  einst  «eden  al>  nicht 
mit  Sicherheit  erwiesen  gelten. 

Es  fragt  sich  nun,  in  welchen  Organen  die  Harnsäurebildung 
sich  geht.  Bei  den  Vögeln  scheint  die  Leber  eine  sehr  wichtige  Rolle  in 
dieser  Hinsicht  zu  spielen,  v.  Schröder-)  exstirpierte  Hühnern  die  Nieren 
und  konnte  die  so  operierten  Tiere  :">— 10  Stunden  am  Leben  erhalten 
Nach  Eintritt  des  Todes  untersuchte  Schröder  das  Blut  und  die  Organe 
auf  Harnsäure  und  konnte  nachweisen,  daß  eine  ganz  beträchtliche  Harn- 
säureansammlung stattgefunden  hatte.  Jedenfalls  war  die  Harnsäurebildung 
auch  nach  Exstirpation  der  Nieren  weiter  erfolgt.  Ganz  ebenso  verhalten  sieh 

')  \'a\.  Richard  liunan:  über  die  oxydative  und  diu  vermeinUicbi'  »yothetisebe 
Bfldmg  der  Uarusaure  im  Riudcrleboruiuzug.  Zvitschr.  f.  pbvsiol.  Chemie.  43.  407«  1906. 

■»  i.  Srhrßder;  Über  dir  HildungtwtjUte  der  Harnsäure  im  Organismus.  Archiv  f 
<Anat.a.)  1'hyüol.  1880.  113.  Bappl.-Bd, 
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die  Schlangen,  auch  bei  ihnen  geht  nach  Entfernung  der  Nieren  die  Harn- 
-;iuii  l.iMnng  vor  sirh.  Efl  scheint  somit,  dal)  den  Nieren  keine  groüe 
oder  vielleicht  auch  gar  keine  Bedeutung  in  diesem  Prozessse  zukommt. 
I  eststelluug  war  um  so  wichtiger,  weil  es  lange  Zeit  als  feststehend 
galt,  dao  die  Nieren  dir  wichtigsten  Bildungsstätten  der  Harnsäure  seien. 
Man  hatte  dies  aus  der  Art  der  Verteilung  der  Harnsäure  nach  der  Ure- 
terenunterbindung  geschlossen. 

Die  beiden  bis  jetzt  besprochenen  Stoffwechselprodukte  des  Eiv. 
beziehen  sich  auf  das  gesamte  EiwoiÜ  und  alle  seine  Spaltprodukte.  In 
di686  Gruppe  hinein  gehört  auch  das  Ammoniak,  das  sich  in  sehr  \vt-<  h- 
selnden  Mengen  im  Harn  vorfindet.  Früher  nahm  mau  allgemein  an,  dal« 
eine  vermehrte  Ammoniakausscheidung  der  Ausdruck  einer  Insuffizienz 
der  Harnstoribildung  sei.  Erst  allmählich  ging  man  deren  drosche  genauer 
nach  und  entdeckte,  da!»  die  Ammoniakvermehrung  nicht  für  sich  besteht 
und  nicht  das  Primäre  ist,  sondern  durch  eine  vermehrte  Säurebildung 
hervorgerufen  wird  So  ist  auch  beim  Diabetiker  mit  dem  Auftreten  von 
Azete -iir.  iure  und  der  (i-Oxybuttersäure  eine  vermehrte  Ammoniakausschei- 
dung verknüpft.  Fr.  HPffflttß^,)  konnte  ferner  zeigen,  dalä  beim  .Menschen 
und  bei  Hunden  durch  Salzsäureeingalu1  die  Ausscheidung  von  Ammoniak 
gesteigert  wird.  In  neuerer  Zeit  haben  vor  allem  Alfred  S>-hitlt-nhdni  und 
.!.  Sota  nsU  in  -)  darauf  aufmerksam  gemacht,  dlfi  unter  normalen  Ver- 
hältnissen die  im  Harn  auftretende  Ammoniakmenge  in  ganz  bestimmten 
ehungen  zum  gesamten  HarnstickstoH  stellt.  Sie  steigt  und  fällt 
mit  der  EiweiL'zufuhr,  so  dali  das  relative  Verhältnis  vou  Ammoniak- 
und  (iesamtstickstoff  in  engen  Grenzen  gleich  bleibt.  Durch  Eingabe 
von  Harnstoff  oder  von  Ammoniumkarbonat  lälit  sich  die  Aussein  i 
dungsgrbße  des  Ammoniaks  nicht  beeinflussen.  Es  ist  nun  von  Interesse, 
nicht  nur  die  Steigerung  der  Eiweill/ufiihr  eine  Zunahme  der  Ara- 
nioiiiakausscheidung  nach  sich  zieht,  sondern  auch  die  Zufuhr  von  freien 
UniiiosuiieM.  wie  von  (ilyknkoll  und  Alanin.  Von  Bedeutung  ist  es.  dal.  durch 
Zusatz  von  kohlensaurem  Ammon  die  Ammoniakbildung  stark  herabgesetzt 
'•'den  konnte,  so  dali  jetzt  das  Verhältnis  von  Ammoniakstickstoff  zu 
(iesamtstickstoff  im  Harn  ganz  bedeutend  niedriger  war  als  unter  nor- 
malen Verhältnissen.  Wir  können  uns  nicht  wohl  denken,  dal'  die  genannten 
Aminosäuren  an  und  fiir  sich  eine  Aeidusis  bedingen,  dagegen  Wlre  es.  immer- 
hin denkhar,  daf>  der  Sit ;//)■/< 'hrha  Befund,  dati  die  Aminosäuren  Kohlen- 
säure binden  können  unter  Bildung  von  Karbaminsäuren,  hier  zum  Aus- 
druck kommt.  Anderenteils  gibt  uns  diese  offenbar  intermediäre  Acidosis 
•  im  ii  Hinweis  auf  die  Art  des  Abbaues  der  Kiweißspaltprodukte  in  den 
eben.  Es  scheint  uns  nicht  unwahrscheinlich,  dal.  vorübergehend  nach 
erfolgter  Ammoniakabspaltung  Säuren  sich  bilden,  die  diese  Steigung  der 


'l  F,    WatUr.  1.  r 

littoüuton  ond  A. Katstrutein:  Qber  die  Benebusgeo  >tes  Ammoniaks 
zum  Geeamutickstoff  im  Drin,    \r.lnv  f  exp   Patl   u,  Therapie  2.  Ml.  1906. 
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Ammoniakbildung  veranlassen.  Vorlaufig  sind  unsere  KdUUtufeBG  des  inter- 
mediären Eiweilistoffwechsels  so  gering,  dali  wir  in  diese  Verhältnisse 
keinen  Einblick  haben. 

Wir  komminen  nun  zur  Besprechung  von  Endprodukten  des  Eiweili 
Stoffwechsels,  welche  insofern  eine  Sonderstellung  gegenüber  den  jetzt  be- 
sprochenen einnehmen,  als  sie  sich  Dicht  von  der  Gesamtheit  der  Fiweii.'i- 
abbauprodukte  ableiten,  sondern  sich  auf  ganz  bestimmte  Aminosäuren  zu- 
rückführen lassen.  Hierher  gehört  die  Hippursäure.  Sie  ist  schon  von 
Zdetig  im  Tferdeharn  aufgefunden  worden.  Ihre  ßilduagsweise  war  schon 
Kdlrr  und  Wtihkr1)  bekannt.  Diese  Autoren  hatten  beobachtet,  dali  per 
os  eingeführte  Benzoesäure  weder  als  solche  im  Harn  wieder  erscheint, 
noch  si.li  Abbauprodukte  nachweisen  lassen,  die  zu  ihr  in  Beziehung 
stehen.  Dagegen  fanden  KeUer  und  Wöhler  eine  bedeutende  Zunahme  der 
Ilippursiiure.  Ihre  Entstehungsart  geht  sofort  klar  aus  ihrer  Konstitution 
hervor.  Sie  zerfallt  beim  Kochen  mit  starken  Mineralsäuren  oder  mit  Al- 
kalien um  er  Wasse  rauf  nähme  in  Benzoesäure  und  Glykokoll: 
C,  H., .  Co  .  XH  .  CH, .  CUOH -f-  Ha  0  -  Cfl  HR  COOH  +  Ml,.  (II.  ,COOH 

Ifiiipureäiire  Benzoesäure  Gl  \  kokoll. 

Sil    biiii  sich  synthetisch  aus  Benzamid  und  Monochloressigsäure  ge- 
winnen: 
C<  H.  .  CO  NH.,  +  Cl .  CIL  .  COOH  -  C,  IL, .  CO .  XH  .  CH,  .  C«  )()H  +  H  CM . 

Kenzamid  BaOnOfihlorötSfgl&ttjre  Hippursäure 

iner  entsteht  sie,  wenn  man  Glykokoll   und  Benzoesäure  In  ein- 
geschlossenen Rohr  1-2  Stunden  auf   160"  erhitzt 

Die  Beobachtung,  dal)  Benzoesäure  an  Glykokoll  gekuppelt  im  Harn 
wieder  erscheint,  ist  seit  KeUer  und  IJV-'A/«  r  sowohl  bei  ihrer  Einführung  per  os, 
als  auch  bei  subkutaner  Verabreichung  durch  zahlreiche  Untersuchungen 
bestätigt,  worden.  Heute  wissen  wir.  ilaü  iliese  Synthese,  die  seinn'/rit 
als  der  erste  nachgewiesene  .synthetisch«-  ProxeS  im  tierischen  Organismus 
großes  Aufsehen  erregte,  nicht  vereinzelt  dasteht.  Das  Glykokoll  paart 
sich  mit  manchen  anderen  Verbindungen.  So  sali  BudotfCotm*)  in  dem 
Organismus  von  Kaninchen  und  Hunden  eingeführte  Naphtoes&nren  als 
Xaphtursüuren  im  Harn  wieder  erscheinen.  Ihre  Bildung  ist  genau  der  der 
Ilippursiiure  analog. 

C„  H  (  « K)H  +  XII,  .  CH. .  COOH  =  (\„  II. (  *  I .  IIX (  IL  .  COOH  +H,0 


Xaphtot'isHure 


«il>.  kitkoll 


N'.'tphtnrsAiire 


i  Willi  Kclttr  |iind  [\~.ihhr\  ■.  (  bei  Verwuti'Uuiiu'  der  Benzoesäure  in  Hippursäure. 
l.iehuj*  Annab-n.  4*1.  108.  1842.  —  F.  H'ahlrr  und  /"  Frrriehf.  Hiei  die  Veränderungen, 
w-elrhe  namentlich  organigehe  Stoffe  bei  ihrem  Cbergang  in  ilrn  Harn  erleiden.  Ebenda. 
65.  335.  1848.  Kino  ausführliche  Zusammenstellung  der  Literatur   über  die  Htppur- 

sAurMvnUiese  findet  sich  hei  WifMm   Wiickewski:    Dia  «usetze  der  Hippursaiircsjntheso. 

i$Un  Beitrage.  7.  204.  1901 

')  Rudolf  Cohn.  Ob«?  das  Verhalten  einiger  l'\ridin-  und  Xaphtalindemate  im 
ticriscin-n  Stoffwechsel.  ZeiUchr.  f.  physiol.  Chemie.  18.  112  ill'.H.  181H. 


2H4  Vudmaag  \I. 

Ebenso  wird  auch  Salizylsäure  mit  Glykokoll1)  gepaart.  Es  entsteht 
Oxyhippursäure: 

()H.(.-!,H,.C(K>H-fHL.Nr.CH;..Cü(iH  =  ()H.C.Ht  .  (  O.HN   Ü.L.nH  »11  ~  H  '  ■ 

Salizylsäure  (HykokoS  Oxyliippuraäure. 

Von  Interesse  ist  auch,  daß  alkylierte  Benzoesäuren,  wie  z.  B.  die 
ToluylsAure J),  an  Glykokoll  gekuppelt  werden  und  dann  als  alkylierte 
Hippursäure  zur  Ausscheidung  gelangen. 

CH-.0,H4.COOH  +  NH,.t  II     DOOH  = 

Ibloj  Man  GIvkokoll 

rn3  .(,  Ht.CP.NH.('lh.ConH  +  im. 

Tolursäure 

Kin  entsprechendes  Heispiel  liefert  auch  die  Phenylessigsäure.  welche 
als  PhenazetursHure 5)  im  Harn  auftritt: 

0,H«.CH,.COOH-t  MI ., .  CH2  .Cooi-l 

l'heinlcsaigaaurc  Glykokoll 

=  Cfl .  Hc .  CH, .  CO  .  XH  .  CH,  l<  m  iH  +  IL  0, 

PhoiKizetiirs.iure 

Wir  haben  schon  bei  der  Besprechung  der  Olukiironsäure,  welche 
im  tierischen  Organismus  eine  ganz  analoge  Holle  spielt,  wie  das  Glykokoll. 
gesehen,  dall  die  Zellen  Stoffe,  welche  an  und  für  sich  zur  Kuppelung 
nicht  geeignet  sind,  teils  durch  Oxydation,  teils  auch  durch  Reduktion  und 
unter  Umstanden  auch  durch  Kombination  beider  Prozesse  vorbereitet.  .So  wird 
Toluol*)  zunächst  in  Iknzotsäure  übergeführt  und  dann  mit  Glykokoll  ge- 
kuppelt, ganz  ebenso  verhalten  sich  Äthyl-  und  Propylbenzoi.  *)  Ganz 
ebenso  wird  Xylol  zu  Toluylsäure  oxydiert.  Von  Interesse  ist  auch  die 
Oxydation  von  Aldehyden  zu  Säuren ;  als  ein  solches  Beispiel  sei  die  Pber- 
führung  von  Nitrobenzaldehyd  in  Nitrobenzcsiinre  und  die  nun  erfolgende 
Bildung  von  Nitrohippui  säure  <•(  angeführt: 

')  Bwtagnim:  OlMV  das  Vorhallen  BiaigM  Siuree  im  tieriaehai  Organismus. 
F&hiffi  Annaion.  97.  248.  185(5,  und  F..  Bawnann and  !■'..  Ihttn  0o«r  dir-  S\nthesc  von 
Atbcrschwcfelsiiuro  und  da»  Vorhalten  einiger  aromatischer  Substanzen  im  Tierkörper. 
Zeitscbr.  f.  pfaysiol.  Chemie.  1.  244(268).    1877/78. 

*)  Schvitzm  und  VSmftjm     I>u  ßorV  Archiv.  1807.  352. 

*)  /.'  u.  II.S>ilkow*kt  •  t  her  das  Verhalten  der  am«  dem  KiweilJ  durch  Fäulnis  ent- 
stehenden aromatischen  Säuren  im  Tierkörper.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  7.  ICI. 
1882  83.  —  K.  Salkouski:  Dbtf  iai  \  "rknmmen  der  PhenazeturBiture  im  Harn  und  die 
Entstehung  der  aromatischen  Substanzen  bei  Herlirorm.  Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie. 
9.  229.  1885. 

4)  M.X'Hckiaa&P,  (h'icüsa:  Über  die  Oxydation  der  an .matischen  Kohlen waater- 
btoffo   im   Ticrkorjier.  Zeitschr.  f.  phyiiolog.  Cbeiui««.   4    325.   1880. 

*)  Rudolf  OtktH  ("bor  das  Auftreten  azetvlieiter  Verbindungen  nach  Dar  reich  un« 
toii  Aldehyden.  Zeitschr.  f   plnsiol   Chemie    17.  274   (898).  1898. 


Von  besonderem  Interesse  ist  die  Überführung  von  Benzamid1)  in 
Hippursäure,  denn  hier  muß  unter  Wasse  rauf  nähme  zunächst  Benzoesäure 
gebildet   wrnlcn  : 

C,  H, .  CONH,  +  IL  O  =  Cfl  H, .  GOGH  +  NH,. 

Benzamid  Benzoesäure 

Die    Fähigkeit    des    Organismus,    Verbindungen    mit   Glykokoll    zu 
koppeln,  erstreckt  sieh  nicht  nur   auf  die  Benzoesäure  und  ihre  Derivate, 
sondern  auch  auf  Karbonsäuren  des  Kiinui-,    Thiophen-  und  Pyridinki 
So  wird  aus  Thiophenaldehyd  -)  zunächst  Thiophensäure  gebildet,  und  diese 
mit  Glykokoll  in  die  Thiophenursäure  verwandelt: 

<.'.  H .  S  .  (HU  +  0  =  C4  Ha  S  .  CO(  >H:  C«  H ..  S  .  (  < »< »I I  +  ML  .  CIL.  0  >OH  = 

Thiopbenaldeli1.  d  Thiophonsaure 

^CU^S.CO.NHCHaCOOH  4-  H,<>. 
Thiopnenurs&urc 

Die  Verfolgung  des  Verhaltens  derartiger  Verbindungen  im  Orga- 
nismus hat  in  mehr  als  einer  Hinsieht  großes  Interesse.  Wir  erhalten  dinrh 
diese  Untersuchungen  einen  klares  Linbück  in  die  Leistungen  der  tierischen 
/.eile  W  ii  sehen  sie  mit  der  grollten  Leichtigkeit  Oxydations-  und  auch 
Reduktionsprozesse  ausfuhren.  Wasser  abspalten  und  Wasser  anlagern,  je 
nachdem  die  Umstände  es  verlangen. 

Es  fragt  sieh,  woher  der  tierische  Organismus  das  zu  der  Synthese 
dfoser  Ghkokollpaarlinge  notwendige  Glykokoll  hernimmt.  Wir  haben  ge- 
sehen, dali  diese  Aminosäure  sich  unter  den  Spaltungsprodukten  vieler 
Kiweißkörper  befindet.  Es  ist  nicht  zu  bezweifeln,  daß  die  tierische  Zelle 
das  zur  genannten  Kuppelung  notwendige  Glykokoll  beim  Abbau  der  Pro- 
teine gewinnt.  Wir  können  aus  dem  Umstände,  daß  die  künstliche  Zu- 
führung von  Benzoesäure  und  ähnlichen  Verbindungen  zur  Paarung  mit 
Glykokoll  führt,   bestimmte  Schlüsse  auf  den  Kiweii.abbau  in  den  Geweben 


1)  Lio»  f.  NmoM:    Übet  da*  Verhalten    einiger   aromatischer  Verbrndantren    im 
Tierkörper.  Archiv   für   experim.  Path.  u.  I'harmak.  1-  ISO.  lST.'l 

Cotm:  I.  c.  Zeitsckr.  I.  pbyiiol.  Chemie.   17.  281     1KU3.   —    Vgl.  Emil 
Fromm:  IMe  chemischen  Schutzmittel  des  Tierkörpers  bei  \  MgiftufMt,   Karl  J.  Trilbuer 
Strasburg  1903.  B.  14  ff.  und    in    Marteli  IAvmU  Opera  ownia  die  zahlreichen  dieses 
'ilirciiden  UiiiiTsurliufi'.-.Mi.  (Ytartg  fr  Sohn,  Hraunschweig  HKM.) 
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ziehen.  Es  W  lieint  kaum  noch  zweifelhaft,  dai'i  dieser  auch  über  die  Amino- 
säuren führt.  Daa  gebildete  Glyknkoll  wird  gewöhnlich  weiter  so  Harnstoff 
abgebaut,  ist  dagegen  z.  B.  Benzoesäure  in  den  Geweben  vorhanden,  so 
wird  das  intermediär  entstandene  U\\  kokoll  dem  weiteren  Stoffwechsel  ent- 
zogen. Wir  haben  bereits  gesehen,  da(5  es  gelingt,  auf  ganz  ähnliche  Weise 
andere  Spaltstiickc  des  Eiweiß  zu  fassen  So  kann  man  bei  Vögeln  durch 
Eingabe  von  Benzoesäure  Ornithin  gewissermaßen  abfangen.  Bei  diesen 
erseheint  bekanntlich  nicht  llippursäure  im  Harn,  sondern  Ornithursäure, 
die  Diben/.ovlverbindung  des  Ornithins.  Heim  Hunde  kann  man,  wie  wir 
■null  schon  erörtert  haben,  Cystin  mit  Hilfe  von  Broinbenzol  fixieren  und 
vor  der  weiteren  Verbrennung  schützen.  All  diese  Befunde  sprechen  sehr 
dafür,  dal»  der  Eiweil'abbau  in  den  Geweben  in  ganz  analoger  Weise  er- 
folgt wie  derjenige  der  Fette  und  Kohlehydrate.  Auch  das  Glykogen  wird 
zunächst  in  seine  Hausteine  zerlegt  und  dann  verbrannt  und  ebenso  die 
Fettstoffe. 

Man  könnte  die  Frage  auf  werfen,  ob  in  der  Tat  das  durch  die  eingeführte 
I  Benzoesäure  dem  Körper  entzogene  Gly kokoll  sich  ohne  weiteres  direkt  aus  der 
Menge  des  umgesetzten  Eiweiß  ableiten  lallt.  Einen  Aufschlug  über  diese 
Beziehungen  mii.-si  n  \  ersuche  geben,  in  denen  durch  gesteigerte  Beuzo«- 
sauifzufuhr  die  Hippursäureausscheidung  in  die  Höhe  getrieben  und  zu- 
gleich die  Kivwii  .  rsetzung  mitverfolgt  wird.  Derartige  Versuche  sind  auch 
ausgeführt  worden1),  und  es  scheint  aus  ihnen  hervorzugehen,  datt  mein 
i>h kokoll  ausgeschieden  wird,  als  sich  aus  dem  zersetzten  Eiweiß  herleiten 
labt.    Derarti  ilsse  sind  mit  großer  Vorsicht  aufzunehmen,  weil  uns 

eine  genaue  Kenntnis  der  beim  intermediären  Stoffwechsel  abgebauten 
Ki*\eiJ'ikörper  fehlt.  Immerhin  müssen  wir  mit  der  Möglichkeit  rechnen, 
dal»  die  tierische  Zelle  öl)  kokoll  auch  aus  anderen  Aminosäuren  bilden 
kann.  Wir  haben  bereits  einer  auffallenden  Erscheinung  nach  di> 
Richtung  gedacht,  indem  wir  darauf  hinwiesen,  dati  es  nicht  gelingt 
Xus;imnu'iisi'tz!ing  der  Serumeiweißkörper  an  einzelnen  Aminosäuren  durch 
Verfütterung  eines  ProteYns,  das  die  eine  Aminosäure  in  extrem  grober 
Menge  enthält,  zu  ändern.  -)  Im  gegebenen  Falle  waren  aus  Gliadin  offen- 
bar die  „normal"  zusammengesetzten  Serumeiweil'.körper  hervorgegangen. 
Ein  Bück  auf  die  folgende  Zusammenstellung  zeigt,  welch«  rmwandlungen 
Meli  hierbei  vollzogen  haben  müssen.  Wir  wollen,  um  Mißverständnissen 
vorzubeugen,  betonen,  dal'  unsere  Betrachtungsweise  eine  natürlich  nur 
sehr  oberflächliche  und  rohe  ist.  Wir  können  nur  die  Mengen  der  .Spalt  - 
Produkte  vergleichen.  Spater  wird  man  unzweifelhaft  auch  die  Konfigu- 
ration und  sterisehe  Bttnchtungsweisen  zur  Beurteilung  derartiger  öl 
Setzungen  mit  heranziehen. 


i    Vgl    H  .  II  ,,•,-,/,<,. <>/.-,      I    C   uihI    Rudolf  Colin:    Zui  U    iil\kuk»llbildui)f 

'..!.  tteriiekea  Org&atanui.  Archiv  f.  experim   Patii    u   Pharma*   B8.  185    1906. 

*)  Emil  Ab'I>rh<ihlfn  und   Franz  Samuebj:  I.e. 


Bei.  II. 


lt.: 


100  Gewichtete!!«  Eivftil 

tu  t  li  ,i.  ll  ei,  : 

Serumglobulin        Gliadin 

Glykokoll 8"ö  0-7 

Alanin 2  "2  27 

Aniinovalcriansäure    ....  vorhanden  0*83 

Leucin 187  »in 

Prolin 2-8  8"4 

I  hinvlalanin 3'8  26 

Glutaminsäure 8\>  :il*ö 

Asparaginsäure 25  1  'S 

i  y rosin 25  24 

Tryptophan vorhanden  vorhanden 

Wir  müssen  uns  die  Frage  vorlegen,  was  aus  der  grollen  Glutamin- 
Binremenge  geworden  ist.  Es  ist  wohl  möglich,  dar)  sie  im  Darm  selbst 
direkt  abgebaut  wird.  Vielleicht  gibt  uns  diese  Erschewong  eines  Finger- 
zeig für  die  starke  Ammoniakvernmhnmg  im  Pfortaderblut  während  der 
Verdauung.  Wir  können  uns  jedoch  auch  denken,  dali  die  Glutaminsäure 
in  andere  Aminosäuren  übergeführt  und  zur  Eiweißsynthese  verwende! 
will  Hin  bestimmtes  Urteil  können  wir  noch  nicht  fällen.  Ks  ist  aber 
■richtig,  auf  die  Möglichkeit  derartiger  Traustonnatioiieii  hinzuweisen,  weil 
man  aus  den  beträchtlichen  Glykokollinengen,  die  mau  durch  Benzoesäure 
dem  Organismus  entziehen  kann,  den  Schluß  gezogen  hat,  dali  der  Abbau 
aller  Aminosäuren  zn  Harnstoff  auch  normalerweise  über  das  (Jlykokoll  er- 
folge.')  Zu  einer  solchen  Annahme  sind  wir  durchaus  nicht  berechtigt. 
Es  fehlen  ihr  alle  Grundlagen.  Es  ist  viel  eher  denkbar,  dali  der  Organis- 
mus im  gegebenen  Falle  seine  glykokoll  reichsten  KiwciUkörper  angreift 
oder  uu  h  im  Notfall  Glykokoll  aus  anderen  Aminosäuren  hervorgehen  lälit. 
Auch  ist  daran  zu  denken,  dali  Benzoesäure  ein  Zellgift  ist  und  den  Eiv 
zerfall  steigert  und  auch  so  zu  einer  direkten  Glykokollvermehrung  bei- 
trägt. Wir  müssen  auch  an  eine  andere  Quelle  des  Glykokolls  denken.  Wir 
werden  bald  sehen,  dal!  die  tierischen  Gewebe  in  ausgcsprorheiirm  V, 
die  Fähigkeit  haben,  Harnsäure  zu  zerstören.  Man  nimmt  vielfach,  aller- 
dings ohne  ganz  einwandfreie  Beweise  zu  haben,  an,  datt  hierbei  Glykokoll 
als  Abbauprodukt  entsteht.  Beim  Säugetier  kann  allerdings  die  auf  diese 
Weise  gebildete  Menge  dieser  Aminosäure  keine  sehr  grolle  sein.  Schließlich 
•cii  wir  Bticll  der  Möglichkeit  gedenken,  dal'»  Glykokoll  sich  durch 
?hese  bilden  kann,  und  zwar  beispielsweise  aus  Ammoniak  und  Essig- 
säure. Bis  jetzt  ist  allerdings  ein  derartiger  Nachweis  nicht  geglückt") 

Cbrigens  wird    bei  der  Einfuhr    von  Benzoesäure  nicht  die  gesamte 
Menge  in  llippursäure  übergeführt.  Ein  Teil  wird  als  solche  ausgeschieden 
ein  Teil  lälit  sich  nicht  mehr  nachweisen   und  wird  offenbar  in  un- 
bekannter Weise  verändert. 


i    H     n  !>■■'■ •  M,   I  I 

:i  Rudolf  Ookn     Irehif  f   oxperitn.  Path    u.  l'hannuk.  t>3.  435.  15*05.  I.e. 
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Es  fragt  sich  nun,  in  welchen  Organen  sich  die  Hippursäurebildung 
vollzieht,  G.r.  Bunge  mw\0.  Schmu  dt  ht  )-qx)  untersuchten  zunächst  die  Leber. 
und  zwar  bei  Fröschen.  Diese  ertragen  die  Ausschaltung  der  Leber  sehr 
gut  und  leben  8 — 4  Tage  nach  der  Operation  weiter.  Sie  bildeten  nach 
Einbringung  von  Benzoesäure  in  den  Rückenlymphsack  stets  Hippursaure 
und  hesonders  reichlich  dann,  wenn  zu  gleicher  Zeit  auch  Glykokoll  vei- 
abreicht  wurde.  Ohne  Eingabe  von  Benzoesäure  lieli  sich  im  Organismus 
des  Frosches  und  seinen  Ausscheidungen  nie  Hippnrsäure  nachweisen.  Die 
Leber  ist  somit  beim  F rösche  nicht,  der  einzige  Ort,  an  dem  die  Kuppelung 
von  Glykokoll  und  Benzoesäure  stattfindet,  vorausgesetzt,  dal*  die  Leber 
dieser  Synthese  überhaupt  eine  Rolle  spielt. 

In  zweiter  Linie  prüften  nun  Bunge  und  Schmiedeberg  die  Nieren 
auf  ihre  Fähigkeit.  Hippursaure  aus  BfDXO&ftUN  und  Glykokoll  zu  bilden 
Sie  unterbanden  Hunden  die  Gefälie  der  Nieren  und  brachten  dann  Gh- 
kokoll  und  Benzoesäure  in  den  übrigen  Körperkreislauf.  Nach  9 — 4  Stun- 
den wurden  die  Versuchstiere  getötet,  und  das  Blut  und  die  Leber  auf  Hippnr- 
säure untersucht.  Stets  wurde  nur  Benzoesäure,  niemals  Hippursaure  gefunden. 
Den  exakten  Beweis,  dal-  tatsächlich  die  Niere  beim  Hunde  der  Ort  dei 
Hippursäuresyuthese  ist.  erbrachten  Bunge  und  Stluvi >deherg  durch  den 
direkten  Versuch.  Sie  schnitten  einem  eben  getöteten  Hunde  die  Nieren 
heraus  und  leiteten  nun  durch  die  Nierenartcrie  defibriniertes  Blut,  dem 
Glykokoll  und  Benzoesäure  zugesetzt  waren.  Es  floü  durch  dir  Ni<  n  h 
ah  und  wurde  wieder  der  Nierenarterie  zugeführt,  und  so  die  Diirchleitumc 
mehrere  Stunden  fortgesetzt.  Es  lieli  sich  nun  stets  im  durchgeloiteten 
l'.lute  Hippursaure  nachweisen  und  ebenso  in  der  Flüssigkeit,  welche  aus 
dem  Ureter  ausfloß.  Zur  Kontrolle  wurde  die  andere  Niere  und  ein  Teil 
des  zur  künstlichen  Blutzirkulation  verwendeten  Blutes  vor  der  Durch- 
leitung auf  Hippursaure  untersucht.  In  keinem  Falle  lieli  sich  solche  nach- 
weisen. Es  hatte  somit  die  überlebende  Niere  aus  Glykokoll  und  Ben 
säure  Hippursaure  gebildet.  Fügten  die  genannten  Forscher  dem  Blut« 
nur  Benzoesäure,  jedoch  kein  Glykokoll  zu,  so  war  die  Menge  der  gebildeten 
Hippursaure  eine  nur  geringe.  Sie  stieg  sofort  an,  wenn  (Jlykokoll  mit 
durch  die  Niere  geleitet  wurde.  Die  Synthese  erfolgte  sowohl,  wenn  bei 
37°  gearbeitet  wurde,  als  auch  hei  Zimmertemperatur 

Für   das  Zustandekommen    der  Hippursäuresynthese   haben  sich  di( 
roten  Blutkörperchen    und   die  lebenden  Zellen  der  Niere  als  von  gm 
Bedeutung   erwiesen.    Wird   das   Nierengewebe  durch  Zerhacken   zerstört 
oder  noch  besser  durch  Zerreiben  mit  Glasstücken,  so  findet  die  Kuppelung 
von  (jlykokoll  und  Hippursaure  anscheinend  nicht  mehr  statt.  Auch  wtka 
die  Niere  auf  —20°  abgekühlt  und  bei  40°  wieder  aufgetaut  worden  war. 
bildete  sie  keine  Hippursaure  mehr  aus  den  Komponenten.    Eben 
gelang  es,  die  Synthese  zu  bewirken,    wenn  statt  Blut  nur  dessen 
dnreh  die  Nieren  geleitet  wurde.    Daß  dem  Sauerstoff  eine  wichtige  Holle 

')  (i.  r.  tiumjt  und  0.  Schmiti1eber</:    Ober  die  Bildung  dor  Hippursaure.   A 
f.  experün.  I'alk  u.  Plurmak.  ß.  233.   1877. 
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bei  dieser  Synthese  zukommt,  geht  aus  Versuchen  von  Arthur  Hoff- 
nvina')  hervor.  Hoffmtam  leitete  Blut  durch  die  Niere,  in  dem  der  Sauer- 
stoff durch  Kohlenoxyd  verdrängt  war,  und  erhielt  keine  Hippursäure- 
svnthese.  Es  konnte  den  Nierenzellen  auch  durch  Chinin  die  Fähigkeit 
genommen  werden,  Hippursäure  zu  bilden. 

Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  dall  die  Synthese  der  Hippursäure  aus 
My  kokoll  und  Benzoesäure  unter  Wasserabspaltung  einem  Ferment  zuzu- 
schreiben ist  Man  hat  auch  versucht,  ein  solches  zu  isolieren.  Einige 
neuere  Versuche,  in  denen  es  —  im  Gegensatz  zu  früheren  Versuchen  — 
gltickte.  auch  in  zerhackter  Niere  die  Hippursäuresynthese  festzustellen,  lassen 
hoffen5),  daß  es  gelingen  wird,  die  Kuppelung  von  Glykokoll  und  Benzoesäure 
auch  ohne  direkte  Verwendung  von  Organen  und  von  Zellen  zu  vollziehen. 

Was  den  Ort  der  Hippursäurebildung  im  tierischen  Organismus  an- 
ifft,  so  ist  zu  bemerken,  dalü  das  eben  Angeführte  nur  für  Munde  gilt. 
Frösche  bilden  auch  nach  der  Kxstirpation  der  Niere  Hippursäure.  Ebenso 
fand  Sn1  bei  nephrektomierten  Kaninchen  nach  Eingabe  von  Benzoe- 

säure reichlich  Hippursäure.  Es  ist  möglich,  dad  beim  Fleischfresser  die 
Hippursäuresynthese  eine  lokaüsiertere  ist  als  beim  Pflanzenfresser,  weil  bei 
ihm  die  Hippursäure  unter  normalen  Verhältnissen  nur  in  geringer  Menge 
gebildet  wird.  Ine  Meiiire  «1er  vom  Mens«  hm  pro  Tag  ansgeschiedeiu'u 
Hippursäure  beträgt,  im  Mittel  bei  gewöhnlicher  Kost  0  7//.  Sie  kann 
nach  reichlichem  Genul»  von  Gemüse,  Obst  auf  mehr  als  l'v  ansteigen. 

Das  Glykokoll  ist  nicht  nur  am  Aufbau  der  eben  besprochenen  llippur- 
BtQN  und  dem  der  künstlich  zugeführten  Produkte  betCÖHgt,  sondern  es 
findet  sich  auch  als  Paarung  in  der  Glykocholsiiure  und  der  Glyko- 
cholein  säure.  Beide  zerfallen  beim  Sieden  mit  Säuren  oder  Alkalien 
ganz  analog  der  Hippursäure  in  Glykokoll  und  t'holsäure  respektive 
(' holein  säure.  Sie  finden  sich  beide  als  Bestandteile  der  Galle. 

Wir  treffen  neben  diesen  Säuren  in  der  Galle  der  meisten  Tiere 
noch  eine  schwefelhaltige  Säure,  die  Tauroc holsäure,  die  gleichfalls 
Beziehungen  zu  einem  Spaltprodukt  des  Eiweiß  hat,  nämlich  zum  t'vstin. 
Wird  die  Taurocholsiinre  mit  Säuren  oder  Alkalien  erhitzt,  so  zerfällt  sie  in 
Tatirin  und  Chols&Bre.  Die  Beziehungen  des  Tau  r  ins,  das  eine  Am  in  o- 
athylsulfonsäore  ist.  zu  dem  Cystin  respektive  CysteYn  ergeben  sich 
ohne  weiteres  aus  den  folgenden  Formeln : 


'i     I    lloffmann:    l'ber    die  Bippurnftlivebfldug    ifl    der  Niere    Archiv  1  experim. 
P»Üj.  ii.  Pbarmsk.  7    288    1*77 

Wilhelm  Kochs:    l  her    eine    Methode   zur    Itestimmung    der  Topographie    des 

<  heu  tierischen  Körper.  I'ßiujcrs  Archiv.  20  64.  1879       U  ß  Btrmmmm*:Dlt 

■  dogische  Hipp  utlieee.  Bolletino  accad.  med.  di  Genua,  lö   Nr  1.  1901.  — 

nid    W   Cramer     |  bei    die  SyatbM  der  IIippi;i> .un-c  hu  Tierkörper.  Zeit- 

tcbnlt   f.  phy-iol    Chemie.  3.">.  224.    W02.    —  J   B.  AUlou.t  n    //.  II, haut:  Bar  l'exintenee 

i'iuient    solublo    operant    la  snnüu-so  de  l'acide  hipptiriijiic  aux  dopen»  du  glveo- 

<-olle  et  de  Tande  benzolque    Conpt    read,  de  lt  Bm   WoI    B  nun  1900 

I    ii    SaloiHön-  Tber  den  Ort  der  HippursSurehildun?  beim  Pflanzenfresser    /.ci: 
il  Chemie.  3.  86 
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tetn  CystelnsÜure  Taurio. 

ist  such,  wie  wir  schon  erwähnten,  Friedman»  gelungen,  Cjl 
über  die  <  vMemsaiire  in  T.niiin  überzuführen.  Waren  somit  auf  chemischem 
Wege  die  Beziehungen  zwischen  diesen  beiden  Verbindungen  geknüpft, 
so  wurde  auch  sehr  bald  durch  das  Tierexperiment  die  Abstammung  des 
Taurins  von  Cystein  recht  wahrscheinlich  gemacht  v.  Bergmann*)  fütterte 
Hunde,  denen  er  eine  komplette  (Jalleniistol  angelegt  hatte,  mit  Cystein 
und  bestimmte  die  mit  der  (Lille  ausgeschiedene  Taurocholsäurc.  Er  konnte 
In  diesen  Versuchen  keine  Zunahme  des  Schwefelgehaltes  der  (lalle  i 
stellen,  wohl  aber  trat  eine  solche  ein,  wenn  zu  gleicher  Zeit  mit  dem 
1  \.-fe'in  Natriumcholat,  d.h.  die  andere  Komponente  der  Taurocholsaure. 
zugeführt  wurde.  Wbhlgemnikty  konnte  diese  Versuche  bestätigen  und 
zeigen.  dal>  hei  Kaninchen  die  Schwefclausscheidung  der  Galle  und  der 
Gehalt  der  Leber  an  Schwefel  bei  Hingabe  von  Cystein  allein  schon  an*t 

Cber  das  weitere  Schicksal  der  Taurocholsaure,  respektive  des  in  ihr 
enthaltenen  Taurins,  ist  nichts  Genaues  bekannt.  Sali  >  fand,  daß  nach 

Verabreichung  von  Taurin  heim  Menschen  und  bei  Hunden  im  Urin  teils  un- 
reraidertes  Taurin.  teils  ein  substituierter  Harnstoff 

AHa 

r     o 
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auftritt. 

I  i  i  Kaninchen  erscheint  fast  der  gesamte  per  os  eingeführte  Schwefel 
des  Taurins  als  Schwefelsaure  und  unterschweflige  Säure  im  Harn. 

Heini   Hund   und  beim  Menschen  konnte  K.  SulLotrski  nach   Taurin- 
eingabe  keine  gesteigerte  Schwefelsäureausfuhr  und  keine  unterschwel 
Silure    feststellen.    Cystin   vermehrt    beim    Menschen   und   bei   Hund 
nach  seiner  F.inführung  in  den  Stoffwechsel  die  Sihwefelsaureausscheülong 
im  Harn,  und  ebenso  vei  li  das   Kaninchen.   Bei  diesem   finden  sieh 

stets  auch  uuterschwefligsaure  Salze.    Wir  wollen  noch  erwähnen,  dali  im 
Hunde-  und  Katzen  harn  auch  Thioschwefelsäure  beobachtet  worden  ist. 


I     f-t-minnu     Die  Dberftwrang  von  Cvstera    in  Taurin  im  tierischen  Organis- 
mus   Ho/t»         ■        ftittif«    \    189 

i  ./    Wehlfftmuthi  Übflf  die  Herkunft  der  schwefelhaltigen  Stoffwechselpio.liikte 
im  tierischen  Organismus   Zeitschr.  f.  plnaml.  Chemie.  40.  Sl     ; 

bi.   i  bei  itif   Kntstehung  der  Schwefelsäure   und  das  Verballen 
Taunus  im  lii-i  i-ilii-u  Organismus     Virchoiar  Archiv.  öS    9    460 

'»  \'r'\  F.  Huhhua  ii.i.<  Schicksal  des  Cystina  und  ober  die  Entstehung  tfc 

Schwefelsäure  im  TierkOrper.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  9.  260.  1886.  —   C  H 
lin  and  its   relatiou  to  sulphui   metabolism.  Journal  of  PI 
IT.'» .1905.       /•  lilunr.  I  1 1 1 •  i  (1  ,i      c\  it  Tierköipei    Hofmeister»  Beitr 

5.   |.  1903. 


neuerdings  gezeigt  wurde 'i,  wird  auch  das  in  Form  von  Peptiden  in  den 
Stoffwechsel  eingebrachte  Cysr in  in  anscheinend  derselben  Weise  abgebaut. 
wie  wennCvstin  allein  verabreicht  wird.  Es  ist  nicht  ohne  Interesse,  dal,'  bei 
diesen  Versuchen  eine  deutliche  Steigerung  des  oxydierten  Schwefels  im 
Harn  mit  der  Dauer  des  Versuches  sich  nachweisen  Heß.  Kin  Teil  des 
Schwefels  wird  stets  in  unoxydierter  Form  im  Harn  ausgeschieden.  l»ieser 
Teil  wird  auch  als  neutraler  Schwefel  bezeichnet.  Seine  Hange  schwankt 
und  steht  zum  Teil  sicher  in  direkter  Beziehung  zum  oxydierten  Schwefel. 

Ks  ist  einstweilen  nicht  möglich,  einen  klaren  I  bei  blick  über  die 
Beziehungen  der  schwefelhaltigen  Bestandteile  « 1  •  s  i  i ins  zum  Kiv.ii, 
resp.  dessen  Spaltprodukten  zu  geben,  weil  wir  bis  jetzt  noch  nicht  alle 
schwefelhaltigen  Bausteine  der  Protelnstoffe  kennen.  Wir  können  nur  so- 
viel als  gesicherte  Tatsache  annehmen,  daß  der  im  Cystin  dem  tierischen 
«ir^anismus  zugeführte  Schwefel  zum  grüßten  Teil  in  oxydierter  Form, 
und  zwar  als  Schwefels.i  ii  re  im  Irin  wicderei  scheint.  Es  ist  nicht  daran  zu 
zweifeln,  dafi  auch  beim  normalen  Eiweitiabbau  Cystin  auftritt  und  dii 
in  gleicher  Weise  weiter  verarbeitet  wird,  wie  das  künstlich  zugeführte 
Cystin. 

Ein  eingehendes  Studium  ist  vor  allen  Dingen  der  Schwefelsäure 
des  Harnes  zuteil  geworden.  Es  zeigte  sich  bald,  dafi  sie  in  verschie- 
dener Weise  gebunden  ist.  Fügt  man  zum  Harn  nach  vorherigem  Ansäuern 
eine  Chlorbaryumlösung,  so  fallt  sofort  Baryumsulfat  aus.  Filtriert  man 
diesen  Niederschlag,  so  tritt  im  Filtrat  nach  dem  Kochen  mit  Salzsiuiic 
bald  wieder  eine  Trübung  ein.  K.  lUnttutinu'-)  klarte  dieses  Verhalten  der 
Schwofel.-:ime  des  Harnes  vollständig  auf.  Die  zuerst  fallende  Schwefelsäure 
stammt  von  Sulfaten  —  schwefelsauren  Salzen  her.  lue  erst  nach  dem  Erhitzen 
mit  Salzsaure  ausfallende  dagegen  ist  auf  Sclnu-icl.siure  zurückzuführen. 
die  mit  verschiedenen  aromatischen  Substanzen  des  Barnes  in  estcrait: 
Verbindung  steht.  Die  Salzsäure  spaltet  diese  aromatischen  Verbin- 
dungen, auch  Äthcrschwelelsauren  genannt,  in  den  aromatischen  Paar- 
ung und  die  Schwefelsäure,  und  diese  fällt  nun  mit  Chlorbaryum.  I»i  ii  u 
vefelsäuren  Belbst  bilden  lösliche  Barytsalze.  Wir  werden  Beben,  dafi 
der  Schwefelsäure,  in  diesen  Verbindungen  eine  ähnliche  1,'olle  zukommt. 
wie  wir  sie  für  das  Glykokoll  und  die  Glukuronsäure  kennen  gelernt  haben. 
Wir  wollen  hier  noch  erwähnen,  dal>  nach  den  obigen  Mitteilungen  zu  er- 
warten ist,  daß  auch  nach  der  Fällung  des  in  den  Ätherschwi -t 
gebundenen  Schwefels  noch  Schwefelverbindungen  in  Lösung  bleiben.  Sie 
entsprechen  dem  neutralen  Schwefel.  Zu  dessen  Nachweis  ist  m  nötig, 
zu  oxydieren  und  ihn  so  gleichfalls  in  Schwefelsäure  überzuführen  und 
dann  mit  Baryt  zu  fallen.  Wir  können  nach  dem  angegebenen  Verfahren 


')  Emü  \bdthaldtn  und  /  «fan  roa   Qyatm,  Wal 

i  und   DfleacylcjBtin   im   Organismus  de«  Handel    Z.-it  ehr,  I    pltyftio]    CÄnda,  M. 
;  B06. 

'>  F.Bomnwnn:  I  ber  StilfMlnren  im  ll.nn  n  (licm  .  Gesellscb. 
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alle  drei  Arten  von  gebundenem  Schwefel  nebeneinander  bestimmen.  Die 
Feststellung  der  gesamten  Schwefelausscheidung  gibt  neben  der  Bestimmung 
des  gesamten  Harnstickstoffes  einen  guten  Einblick  in  den  Verlauf  des  Ei- 
weißabbaus. 

Nicht  unerwähnt  lassen  wollen  wir,  daß  im  Harn  auch  Sulfocyan- 
säure  oder  Rhodanwasserstoff säure,  CNSH,  vorkommt  Sie  wurde 
von  Gscheidlen1)  beständig  im  Harn  des  Menschen,  von  Pferden,  Rindern, 
Hunden,  Katzen  und  Kaninchen  aufgefunden.  Beim  Menschen  sind  von 
ihr  im  24stündigen  Harn  0*2 — 08 ^  nachgewiesen  worden.  Die  Sulfo- 
cyansäure  stammt  aus  dem  Speichel  und  wird  in  den  Speicheldrüsen  gebildet. 
Durch  Resorption  gelangt  sie  in  die  Blutbahn.  Werden  sämtliche  Aus- 
führungsgänge der  Speicheldrüsen  durchschnitten  und  der  Speichel  direkt 
nach  außen  entleert,  so  verschwindet  die  Rhodanwasserstoffsäure  im  Harn. 
Ihre  Herkunft  und  ihre  Bedeutung  sind  noch  nicht  aufgeklärt. 


')  R.  Gscheidlen :  Tageblatt  der  47.  Versammlung  deutscher  Naturf .  und  Arzt«  in 
Breslau  1874. 
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VI. 

Stoffwechselendprodukte. 

Wir  haben  bereits  darauf  hingewiesen,  daß  im  Darm  stets  mehr 
oder  weniger  ausgedehnte  F.-'mliiisvur^iige  stattfinden.  Ein  Teil  der  so 
gebildeten  Produkte  gelangt  auch  zur  Resorption  und  zur  Ausscheidung  im 
Harn.  Ein  nur  kleiner  Teil  dieser  Verbindungen  wird  unverändert  oder  an 
Alkalien  gebunden  aus  dem  Körper  entfernt.  I»er  bei  weitem  grollte  Teil 
der  MM  Kiweil'  rcsp.  ioflBflS  ^»altprodukten  durch  Fäulnis  hervorgegan- 
genen Produkte  I im -linnt  in  Form  von  gepaarten  Verbindungen  im  Harn. 
Wie  Battmatm1)  und  Briegerf)  nachgewiesen  haben,  handelt  es  sich  in 
arstei  Linie  um  Atherschwefelsäuren.  Nui  wenn  nicht  genug  Schwefel- 
saure vorhanden  ist,  greift  der  Organismus  in  größerem  Umfange  auch 
zur  Glukuronsäure.  Eine  geringe  Menge  derartiger  gepaarter  (Iliikuron- 
>iiureverbindungen  Bi ftoölt  immer  im  Harn  vorhanden  zu  sein.  Es  handelt 
sich  hier  in  erster  Linie  um  Abbauprodukte  der  aromatischen  Hausteine 
dM  Ei  weil'.,  und  zwar  hauptsächlich  des  Ty  ros  in  s  und  wahrscheinlich  auch 
des  Phenylalanins.  Ferner  spielt  das  Tryptophan  nach  dieser  Rich- 
tung eine  große  Rolle.  Wir  haben  gesehen,  daß  aus  Ty  rosin.    der  p-Oxv- 


i  S  EtattmoM*.'  i  bei  BntfoBtoren  im  Barn,  Berichte  «lor  DeutMhen  ehem.  <ie- 
8*lUchaft.9.54.is7i,l      I  tahwefdtfiue.  Ebenda  ».1889.1876.-  Über  die  8yn- 

these  der  Atherschwefelsäuren  der  Phenole.  Ebenda.  9    171.).  1876.  —    Cber  ilie  Hildung 
▼on  Phenol  bd  LaSfl    Ebenda.  10.  685.  1877.    —    Cber  H  der 

Phenole.  i:i..  i  i     11.1907.1878,   -  VgL  ferner:  Ebenda.  12.  2166   187».    -    Ober  du 

Vorkommen  von   Brcn/.kateobin    nu  Harn.    l'rlii:,<trs  Archiv.  11*.  63.  1876.    —    Cber  ge- 
paarte Schwel«  l  II;  in    Sbeedi    IS    69.  1876.  —  Cber  gepaarte  Schwefelsaure» 
im  Organismus  Ebenda  19 .286 .  187G    Ferner  Zaiuebr  F.  phjsfol  Dnernie.  1. 60»  2871 
Ebenda.  2.  886.  1878  7»;    ebenda,   J   860,  1879  I  SM   1880;  ebenda.  IC.  128 
1686;  ebenda.  17.  511.  1893. 

ri  >■:.  Banmann   und  /..  hi  <  <  bei  I  uure,  das    fodJkan   des 

Harn-,  pfa       "    Chemie. 8  864.1879       Vgl. auch  K.  /iaumann  uml  ' 

Zur  Kenntnis  der  Oxydation  und  Bjothen         rlerkorper  Ebenda«  8. 166. 1879 
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phenylaminopropionsaure.  nach  erfolgter  Ammoniakabspaltung  p-Oxyphenyl- 
propionsäure  hervorgeht,  und  dal;  diese  weiter  durch  Oxydation  und  Kohlen- 
.süinvaii-'p.'titnm:   schließHcu  bu  in  p-Kreeol  und  Phenol  abgebaut  wird. 

Aus  Tryptophan  gehen  schliel'lich  Skatol  und  Indol  hervor. 

Ine  wichtigsten  derartigen  gepaarten  Schwefelsäuren  sind  die  Phe- 
nol-, Kresol-,  die  Indoxyl-  und  Skatoxylschwefels&ure.  AuLler  diesen 
findet  sdb  im  Menschenharn  in  kleinen  Mengen  und  nicht  ganz  regel- 
mlßig  UrenzkatechinschwetelsÄure.  Cbrigcns  sind  noch  nicht  alle 
Athersehwefelsäuren  bekannt.  Die  Menge  dieser  Verbindungen  ist  speziell 
im    Hain   des   iMVidcs    eine    reelil     liefiaclitliclie.    Im    Mciisehenharn    treten 

.sie  daüfgi-n  an  Menge   hinter  die  anderen  BchweMverMndnngeii  BOltcb 

In  3 1  Stunden  werden  durchschnittlich  Ol — 0*6 «7  ausgeschieden.  Es  lassen 
di  li  übrigens,  wie  die  Erfahrung  gelehrt  hat,  keine  bestimmten  Werte  an- 
geben. Sie  schwanken    ganz   außerordentlich    und   sind  natürlich    von  den 

dDJarergängeu   im   Darme  abhängig.   Die   Ausscheidung  dei  Äther«-, 
fils.iiiicn   lal'f  sich    künstlich  steigern,    so    durch  Einführung   von  I'henol. 
Wird  dieses  in  den  tierischen  Organismus  eingeführt,   so  erscheint  es  als 
phen ylsi  hwefelsaures  Kali   im  Harn.'j  Seine   Entstehung  habeu   wir 
uns  folgendermaßen  zu  denken: 

CeHiOH-f  HO.8O1K  =CaHft.O.SO,K  +  H.o. 

Phenol  1  '  1  d  I  1  K  aJi 

\N  ir  wollen  hier  gleich  erwähnen,  daü  nicht  allein  Körper  phenol- 
artiger Natur  in  dieser  Weise  zur  Ausscheidung  gelangen,  sondern  auch 
die  Kresole,  Oll, .  (\  II, Oll,  Thymnl  0.1  O  CIL  ,(  ,11     (»II.  ferner  auch  die 

Diexybensol«  D.H^OH),,  Methylhydrochinon  eil  .0  1   ll.oll.  01- 
cin  (II     i    lljoll),,  Tyrogallol  0.T1  [Oif)    Tnbroinpheuol  l'.r.CJI.oIl. 
o-Nitropbenol   Nn,.CÄH4.Ollf    p-Amidophenol   MI  .0,11,. oll.    Pp 
katechusaure    COOll  .<  .',  II ,(( >H  1 ...    Tannin.     Salicvhimid ,    m-    uud    p-' 
benzoi  siiiire. 

Bevor  wir  auf  die  Besprechung  der  normalerweise  im  Harn  auf- 
tretenden Atlierseliwefelsiiiren  eingeheu.  wollen  wir  im  Anschlui'.  an  difl 
11  erwähnte,  durch  künstliche  Zufuhr  aromatischer  Verbindungen  her- 
vorgerufene Bildung  derselben  noch  kurz  erwähnen,  dal-  nicht  nur  die 
einfachen  und  die  substituierten  Phenole  im  Harn  an  Schwefelsäure 
paart  auftreten,  sondern  auch  Hydroxylderivate  anderer  ringförmig  kon 
stituiertei  Verbindungen.  Es  sei  hier  als  Beispiel  das  U\  vchinulinsiil- 
faOi  angeführt,  das  wenigstens  zum  Teil  als  AthersehwefelsÄure  im  Harn 
heint  Auch  hier  laßt  sich  die  interessante  Beobachtung  machen,  dal- 
der  ( >rganismus  Verbindungen,  die  an  und  für  sich  zur  Kuppelung  unge- 

')  K  Batmmm  und  K  Werter:  Ober  das  Verhalten  d«    Phonole   im   I 
Ilerichro  d.  Deutschen  rhem.  {'neellach.  9.  1747    1876   —  Ob«    die  Syntbe 
schwefelsauren  uml  dal  Verhalt«]  einiger  aromatischer  Substanzen  -ada 

1    S   844   1  KT 7/78. 

s)  Carl   liralim     \  bei  im   Tum  .!   i'ir  llil- 

Jung  gepaarter  (ilukoronsauren.  Zeitachr.  f.  pbysiol  Chemie.  88    ! 
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eignet  sind,  zu  dieser  vorbereitet.  So  wird  /..  B.  Benzol  zunächst  zu  Phenol 
oxydiert  und  dann  an  Schwefelsaure  gebunden.  Wir  werden  hald  sehen, 
daß  auch  Indo!  und  Skatol  zunächst  zu  Indoxyl  und  Skatoxyl  oxydiert  und 
dann  gekuppelt  werden: 

KH  : rHHB  +  0=  HNrCJIQH. 

Indol  Indoxyl 

NTI:C\H&.oH   +  oH.SO,K  =  NH:<    II     0  So3K  +  Il.o. 


Illlliiwl 


InilnxvlKrhwefelo.-iiii-' 


Es  ist  von  Interesse,  dal>  auch  Verbindungen  oxydiert  werden,  die 
an  und  für  sich  zur  Kuppelung  geeignet  sind.  So  wird  ein  Teil  des  Phe- 
nols zu  Hydrochinon  oxydiert  und  erscheint  dann  als  Ihdrochinonschwefel- 
sfture  im  Harn: 

H0.C.H,  +  0  =  Hoc,II,  oll 


Phenol 

HO.C  II..OII  +  llo.su.  k 


H\ ilrrnli ii.i  n 

BÜ.C,H«.0.809K  f  li  ■". 


Hvilrn.-Iiinon.«!  liwefelsaures  Kali 

Wir  sehen  aus  diesen  Versuchen  ohne  weiteres,  dail  die  Bildung 
der  Atherschwefelsäuren  abhängig  ist  von  der  Anwesenheit  aromatischer 
Verhitiduicreii  sei  es.  daß  diese  mm  künstlich  zugefiihrt  werden.  B6J 
daß  sie  aus  den  Nahrungsstoffen  selbst  entstehen.  Es  ist  sehr  wahrschein- 
lich, dal'i  unter  normalen  Umständen  alle  an  Schwefelsäure  gepaarten  \  er- 
bindungen  als  Produkte  der  harmfäulnis  auf/.ntassen  sind.  Es  sind  auch 
die  Atherschwefelsäuren  direkt  als  Mali  der  im  Darm  rieb  vollziehenden 
Fäulnisvorgänge  betrachtet  worden.  Wir  wollen  hier  gleich  erwähnen,  dali 
ein  richtiges  Bild  des  Umfanges  der  im  Darm  startfindenden  Fäulnis- 
prozesse  aus  der  Bestimmung  ddl  At  Ihm  schwefelsauren  allein  nicht  er- 
halten werden  kann.  Ihre  Menge  ist  natürlich  in  erster  Linie  abhangig  von 
nigen  der  resorbierten  Fäulaisprodukte,  und  deren  Kesorption 
von  dei  Dauer  des  Verweilens  des  Darminhalts  im  Darm.  Durch 
Diarrhöe  können  dem  Organismus  grtil.erc  Mengen  der  Fäulnisproduktfl 
entzogen  werden.  Es  müßten  diese  BOttH  auch  im  Kot  bestimmt  werden. 
Hierzu  kommt  noch,  dali  nur  ein  Teil  der  Fäulnisprodukte  den  Organis- 
mus unverändert  passiert.  Fuhrt  man  Indol  oder  Pheuol  in  den  tieri- 
schen Organismus  ein,  so  wird  ein  Teil  zerstört  oder  richtiger  aus-' 
drückt;  er  lalil  sich  im  Irin  nicht  nachweisen  und  ist  offenbar  in  irgt 
einer  Weise  verändert. 

Wir  müssen  auch  in  Betracht  ziehen  ,  daß  nicht  alle  aromatischen 
Kioliusprodukte  in  Form  von  gepaarten  SdiwvfVlsäuren  in  den  Harn  über- 
gehen ,  sondern  zum  Teile  als  Salze,  teils  alten  unverändert  erscheinen. 
Wir  müssen  auch  bedenken,  dali  die  zur  Paarung  notwendige  Schwefel- 
säure dem  Eiweiß  entstammt  und  ihre  Menge  nur  eine  beschränkte  ist. 
Es  ist  wohl  möglich,  dali  bei  Verfüttemng  eines  schwefelarmen  luv. 
kSrpen  eine  viel  beträchtlichere  Menge  von  Glukuronsilure  für  die  Schwefel- 


276 


Vorlosung  XTI. 


säure  eintritt  als  anter  anderen  Verhältnissen.  Andrerseits  ist  natürlich 
die  Möglichkeit  nicht  zu  leugnen,  daß  der  Organismus  durch  Abbau 
schwefelreicherer  Proteine  seiner  eigenen  Gewebe  ein  vorhandenes  Schwefel- 
säuredefizit  leicht  decken  kann,  gerade  so  gut  er  in  bestimmten  Grenzen, 
soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  von  der  Glykokollzufuhr  durch  das 
NahrungseiweiLS  bei  der  Ilippursiiurebildung  unabhängig  ist.  Da  jedoch  die 
Vorräte    an    schwefelhaltigen  Verbindungen    im  Organismus    gewili    keine 

großen  sind,   wird   der  tierische  Organismus  sehr  bald  auf  die  Gin 
kuronsfture  angewiesen  sein,  wenn  die  Menge  der  aromatischen  Fäulnispro- 
dukte  ein    gewisses  Mali    übersteigt.    Die    an  Glukuronsäure   gekuppelt«  n 
Verbindungen    entziehen    sich    natürlich    bei    der  Bestimmung  der  Äther- 
schwefelsäuren  unserem  Nachweis. 

Was  die  Bildung  der  Atherschwefelsäuren  anbetrifft,  wollen  wir  noch 
bemerken,  daß  Bammmm  annahm,  daü  die  aromatischen  Substanzen  sich 
mit  dem  Schwefelsäurerest  der  im  Körper  zirkulierenden  Sulfate  verbinden. 
I  s  igt  in  neuerer  Zeit  fraglich  geworden,  ob  diese  Vorstellung  die  rich- 
tige ist.  Tauber1)  gelang  es  nach  reichlicher  Phenolzufuhr  nur  durch  Ver- 
abreichung von  Sulfiten  eine  Vermehrung  der  Phenolschwefelsäure  zu 
bewirken,  während  dies  mit  Sulfaten  nicht  möglich  war.  Es  scheint  somit, 
dal'  die  Kuppelung  dieser  aromatischen  Verbindungen  mit  dem  schwefel- 
haltigen Paarung  schon  zu  einer  /fit  erfolgt,  in  der  das  schwefelhaltige 
Abhauprodukt  noch  nicht  zu  Schwefelsäure  oxydiert  ist.  Es  ist  sehr  wahr- 
scheinlich, dal',  die  vollständige  Oxydation  zu  Schwefelsäure  erst  nach  der 
angetretenen  Paarung  erfolgt.  Wir  wollen  nicht  versäumen,  auf  die  Ana- 
logie hinzuweisen  die  gwischei  der  Schwefelsäurepaarnng  und  der  Bildung 
gepaarter  Glukuronsauren  besteht.  Auch  diese  bildet  sich  offenbar  sekundär, 
nachdem  sich  zunächst  Traubenzucker  mit  dem  zu  paarenden  Körper  ver- 
bunden bfl 

Wir  wollen  jetzt  zur  Besprechung  der  an  Schwefelsäure  gekuppelten, 
von  aromatischen  Eiweillspaltprodukten  abstammenden  Verbindungen  über- 
gehen.   Betrachten   wir  zunächst  die  Phenolsch  wefclsäurc: 

CHgO.80,  .OH 

und  die  p-Kresolschwefelsäure: 

/CHS 

Cell, 

0.80b,  OH. 

Sie  stammen  beide  aus  derselben  Quelle  und   werden  auch  stets  zu- 
sammen   bestimmt.    Sie   finden    sich  als  Alkalisalze  im  Irin.    Ihre  Menge 
schwankt,  wie  sich  voraussehen  laut,  je  nach  der  Intensität  der  Fäulnis- 
L'ange    im    Darm    und   der   Grolle    der    Besoiption    der    «  i  den 


■i  Täubt  ■     Studien  Btar  Entgiftangetherapie.  Archiv  t.  (.-xperim.  Path.  u.  Pharma«;. 
36.  197,  1896.  —  Vgl  Hieb  Beitrlfe  rai  Kenntnis  des  Verbal  Tierisch«« 

hr.  f.  phyfiiol.  Chemie.  2.366.  1878/79   and:  Das  Vorhalten  der  aroma- 
i    Verbindungen  ni.  EUbiHt&tionstcbrift   1878. 

;...,,,.     I    -   « 


Produkte.  Die  Muttersubstanz  der  Phenole  ist  das  Ty rosin.  Es  wird ,  wie 
wir  schon  erwähnt  haben ,  nicht  alles  in  den  Körper  eingeführte  Phenol 
als  solches  von  Schwefelsäure  gepaart  im  Harn  ausgeschieden.  Ein  Teil 
wird  anderweitig  umgewandelt,  wahrscheinlich  verbrannt  und  B3fi  Teil  er- 
scheint unter  Umstanden  oxydiert  als  Hydrochinonschwefelsäure  im 
Harn.  Normalerweise  läßt  sich  diese  nicht  nachweisen,  wohl  aber  findet 
sich  im  Harn  oft,  wenn  auch  in  geringer  Menge,  Brenz  katech  in  schwefel- 
saure. Brenzkatechin  ist  o-Dioxybenzol.  Es  ist  noch  nicht  sichergestellt,  ob 
diese  Atlierschwefelsäure  durch  Oxydation  von  Phenol  sich  bildet,  oder  ob 
sie  aus  einem  Bestandteil  der  Nahrung  stammt,  der  mit  den  Proteinen  in 
keinem  direkten  Zusammenhang  steht. 

Es  liegen  Angaben  vor,  dali  die  Brenzkatechinschwefelsäure  bei  aus- 
schließlicher Fleischkost  nicht  entsteht,  wohl  aber  bei  Pflanzenkost.  Es  ist 
veruiuti'f   vordm  ,    dal',  die  Protokatechusäure  die  Muttersuhstanz  der  gl 
nannten  Athersehwefelsaure  ist 

Wir  wollen  hier  im  Anschluß  an  die  Phenol-  und  Kresolsehwefel- 
sanre  die  übrigen  Abbauprodukte  des  Tyrosins  besprechen ,  die  im  Irin 
beobachtet  worden  Bind«  BtQ  sind  zum  Teil  als  Zwischenprodukte  beim  Ab- 
bau des  Tyrosins  zu  Phenol  aufzufassen.  So  sind  im  Harn  aufgefunden  : 
die  Paraoxyphenylpropionsäure,  Hydro-p-cumarsäure 

C.H.  .OH.CH, .  CH..COOB 
und  die  Paraoxyphen\  lessigsaure  l) 

C.  H,    OH.CH,  .COOH. 
Sie  sind  beide  zum  Teil  als  gepaarte  Schwefelsauren,  zum  größten   I 
jedoch  als  Salze  im  Urin  enthalten. 

Es  ist  fraglich,  ob  diese  beiden  Verbindungen  aasschfießüch  und 
immer  der  Dannfäulnis  entstammen.  Es  ist  möglich,  ja  sogar  wahrschein- 
liih,  daß  diese  beiden  Oxysäuren  beim  Abhau  des  Tyrosinj  in  den  Ge- 
weben entstehen.  Dafür  spricht  in  erster  Linie  der  Umstand,  daß  //.  7V< 

r  und  Nuttal1)  diese  beiden  Säuren  auch  bei  Meerschweinchen  im 
Harn  auftreten  sahen,  welche  steril3),  d.h.  ohne  Bakterien  aufgezogen 
wurden,  und  bei  denen  somit  keine  Fäulnisvorgan^e  stattlinden  konnten. 
Es  ist  wichtig,  daß  der  Harn  dieser  Tiere  die  typischen  Eiweißfnnlnispn»- 
dukte,  die  Phenole,  nicht  enthielt. 

Im  Harn  ist  ferner  die  Para-oxymandelsäure. 
fr.  H*.  OH.CH  .(olh.cooll 


'i    /■'  linumann.    Weitet*   HcitrBge  ?.nr   Kenntnis  der  .  i  un.an-,  lu-n   BttfcetMUMI  ini 

Tierkörper.  Zeitgeht,  f  plnsiol.  Chemie  4.  :M)l.  1860  onds  i  bot  den  NukweJi   uad  dk 
Darstellung  tob  I'hcnolen  und  n  aus  dem  Haru.  Ebenda.  6.  188    1882.  —  Vgl. 

ferner  II.  liieii'/rrnwiin.    Beiträge  SUX   Ki-nuluis  dci  Bildung   und  Zei -euutii;  df>  l'u 
im  Orgain  td     ß.  234.  18 

*)  lt.  Thi.rf.l-'->   and    \<>tt-il:  Tiensrh.-.  Leben  ohne  Ihktariw  im  Verdauungs- 
kanal. Zeileehr.  f.  pfa  nie.  81,  [OB.  I8M  '.»,;>  and  28.  88. 
v.-i  Vorle  -mg  IV,  s  Rfi 
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aufgefunden  worden,  jedoch  nur  unter  bestimmten  Verhältnissen.  SektUi 
und  Bies  ')  fanden  sie  in  Fällen   von  akuter  Leberatropfaie. 

sei  noch  erwähnt,   iafi   Btoubrmtmm  »  oacti   Verfütternng  von 
in  an  Kaninchen  Oxyhydro-p-cumarsäure 
,OH 
l    II,   Cs  11,(011)  C0( »II 
im  Harn  gefunden  hat. 

Wenn  wir  die  Resultate  der  eben  mitgeteilten  Untersuchungen  über- 
blicken, dann  sehen  wir.  dal'»  aus  dem  Tyrosin  im  l»arm  bei  der  Fäulnis 
dieselben  Gruppen  von  Abbauprodukten  entstehen,  wie  durch  denselben 
Prozeß  außerhalb  des  tierischen  Organismus.3)  Es  lassen  sich  aus  dem  Tv- 
rosin,  der 

OH 
p-Oxvphenylaminopropionsäure  :  C„  H, 

CHJ.CH(NHt)COOH 
folgende  Ahhauprodukte  nachweisen  : 

OH 
p-OxyphenvIpropions.lure  :  (!,.  H, 

CH^.CHj.COOB 
OH 
p-<  >xyphenvlessigsäure :  C«  H4 

\CH,.COOH 
/OH 
p-Kresol:  C,  II, 

SCH, 
Phenol:  CßH».OH. 

Wir  betonen  nochmals,  daß  nach  den  vorliegenden  Versuchen  p-Kre- 
sol and  Phenol  als  ausschließliche  Fäulnisprodukte  zu  betrachten  sind, 
während  es  bei  den  übrigen  Produkten  stets  fraglich  bleiben  wird,  wie- 
viel davon  im  Darm  ihre  Entstehung  nehmen,  und  wieviel  dem  interme- 
diären Eiwcütabbau ,  resp.  dem  Abbau  des  Tyrosins  in  den  Zellen  zuzu- 
i. mIiiioh  ist.  Es  ist  unzweifelhaft,  sicher,  dali  die  genannten  Oxvsän: 
die  p-0\\[ilit'n\]pn>pionsäure  und  die  p-OxypbeirylesaigBaure,  auch  jenseits  des 
Harms  entstehen  können.  Wir  erhalten  durch  diesen  Befund  einen  inter- 
essanten Einblick  in  den  Abbau  des  Tyrosins  in  den  Geweben.  Wir  sehen, 
dali  zunächst  die  Aminogruppe  abgespalten  wird,  und  dann  Oxydations- 
prozGfiM  einsetzen.  Es  ist  noch  fraglich,  wie  weit  diese  Beobachtungen 
auf  den  Abbau  in  dem  Zellstoffwcrhsel  überhaupt  übertrafen  werden  dürfen. 
Manche  Beobachtungen  sprechen  dafür,  daß  die  Desamidierung  den  ersten 
Eingriff  im  Abbau  der  Aminosäuren  darstellt. 

Wir  müssen  noch  eines  blonderen  Verhaltens  dß€  T\rosins  gedenken. 
Wir  haben  schon  bei   der  Besprechung   der  Verdauimg   der  Eiweh.korper 

')  Schultz*  n  uud  Bi$9:  Cbor  akut«  Pbusphnrvcipftung  und  Loberatrophie. 
Ekdfa  1809 

//.  Bl  ml' N  mann:  1.  c. 
»I  Vtrl.  Vorlesung  VIII,  S.  184. 
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mitTrypsin  darauf  hingewiesen,  dall  diese  Aminosäure  auffallend  rasch  neben 
Tryptophan  aus  dem  EiwciL't  abgespalten  wird.  Es  ist,  wohl  möglich,  daß 
dieser  Dmfltmd  dazu  beitrügt,  daß  das  Tyrosin  mit  dem  Tryptophan, 
das  wir  bald  als  Muttersubstanz  des  Skatols  und  Indols  kennen  lernen 
werden,  zusammen  so  leicht  den  Fäulnisbakterien  zum  Opfer  fallt. 

Es  interessiert  uns  noch  die  Frage,  was  aus  der  anderen  aromati- 
ii  Aminosäure,  dem  Phenylalanin,  wird.  Nach  den  Versuchen  über 
1 1  vp.-invenlauuog  zeigt  diese  Aminosäure  ein  gänzlich  anderes  Verhalten 
als  das  Tyrosin.  Sie  wird  durch  Trypsin  nicht  in  Freiheit  gesetzt  Bei  der 
Fäulnis  von  Kiweil'  auLierhalb  des  Körpers  entstehen  aus  Phenylamiim- 
propionsäure  Phenylpropionsäure  und  Pbenylessigsäure.  Erstere  findet  rieb 
als  solche  nicht  im  Harn.  Wohl  aber  an  Gly kokoll  gekuppelt  als  Phena- 
zetnrsäure.  Als  solche  ist  sie  im  normalen  Pfcrdcharn  aufgefunden 
worden.  Ob  sie  im  Harn  des  Menschen  vorkommt,  ist  noch  nicht  erwiesen. 
Wurde  .sie  in  größeren  Mengen  aufgefunden  werden,  so  konnte  man  — 
abgesehen  von  der  Möglichkeit  einer  Entstehung  aus  anderer  Quelle,  z.  R.  aus 
den  Tyrosinabbauprodukten  und  der  Entstehung  beim  Abbaue  in  den  Ge- 
weben —  den  Schluß  ziehen,  dal)  Eiwcill  resp.  ein  höherer  Komplex  von 
Aniiuosiiiiren,  ein  Polypeptid,  von  den  Fäulnisbakterien  angegriffen  worden 
ist.  Es  wäre  das  vermehrte  Auftreten  der  beiden  genannten  Säuren  im  Harn 
als  ein  Zeichen  sehr  intensiver  Fäulnisvorgänge  im  Darm  aufzufassen. 

Wir  müssen  noch  erwähnen,  daii  dem  Tyrosin  und  dem  Phenylalanin 
eine  Beteiligung  an  der  Hippursäurebildung  zugeschrieben  worden  ist.  Sie 
wurden  in  diesem  Falle  den  Benzol  säure-Paarling  liefern.  Nach  dem  Vor- 
stehenden dürfte  hierbei  dem  Phenylalanin  kaum  eine  Rolle  zukommen, 
soweit  es  sieh  um  Fäulnisvorgänge  im  Darme  handelt.  Hier  kommt  nur 
das  Tyrosin  in  Betracht.  Es  ist  natürlich  nicht  ausgeschlossen,  daü  das 
Phenylalanin  und  auch  das  Tyrosin  im  Zellstoffwerhsel  zur  Hippursäure- 
bildung herangezogen  werden. 

In  diesem  Zusammenhang  möchten  wir  noeh  erwähnen,  daLi  im  Harn 

in  seltenen  Fällen  zwei  weitere  Säuren  auftreten,  die  in  naher  Beziehung 

zum  Tyrosin  und  zum  Phenylalanin  stehen,  nämlich  die  llomogentisin- 

ire   und  die  l.'roleucin säure.    Die    erstere   ist    eine  Dioxyphenyl- 

essigsäure: 

()H 

/ 
CH,— OB 

\ 
■  II     COOH, 

die  zweite  eine  Dioi j  phenylmilchsäure.  Sie  treten  beide  bei  einer 
.Stoffwechselanomalie,  der  sog.  A  I  kaptonurie,  auf. 

Kehren  wir  nun  nach  der  Besprechung  der  Abbauprodukte  des 
Tyrosins  und  Phenylalanins  zurück  zu  den  Athersehwefelsäuren.  Wir  haben 
bereits  des  Auftretens  von  Indoxyl-  und  Skatoxylsehwcfelsaurc 
im  Harne  gedacht.  Bei  der  F.iulnis  von  Eiweil'  im  Darme  entstehen  Indol 
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CH 

/\ 

HC      C — CH 

1        II        1 
HC      C      CH 

\/\/ 
CH    NH 

und  Skatol  (Methylin 

idol) 

CH 

/\ 
HC      C — C.CH3. 

1        II       i1 

HC      C      CH 
CH    NH 

Sie  werden   beide, 

wie 

wir 

schon    erwähnt  haben,  in   den  Geweben   zu 

Indoxyl 

CH 

/\ 
HC      C — C  (OH) 

1       II       I 
HC      C      CH 

\/\/ 
CH    NH 

resp.  Skatoxyl 

CH 

/\ 

HC      C      C .  CHa 

1        ! 
HC      C      C  (OH) 

\/\/ 
CH    NH 

oxydiert  und  dann  an  Schwefelsäure  resp.  Glukuronsäure  gekuppelt. 

Wir  wollen  gleich  erwähnen,  daß  die  Skatoxylschwefelsäure  bis  jetzt 
im  Harn  nicht  mit  genügender  Sicherheit  nachgewiesen  worden  ist.  Es  ist 
überhaupt  fraglich,  ob  Skatoxyl  im  Harn  vorkommt.  Man  hat  vermutet, 
daß  es  als  gepaarte  Glukuronsäure  vorhanden  ist.  Einstweilen  schließt  man 
mehr  indirekt  auf  seine  Anwesenheit.  Die  Indoxylschwefelsäure  findet  sich 
als  Alkalisalz  im  Urin.  Sie  ist  die  Muttersubstanz  des  größten  Teils  des 
Harnindigos.  Den  Beweis,  daß  die  Indoxylschwefelsäure  in  der  Tat  durch 
Anlagerung  von  Schwefelsäure  an  Indol  resp.  Indoxyl  sich  bildet,  erbrachte 
Jafft. ')  Er  spritzte  Hunden  Indol  subkutan  ein  und  fand  dann  im  Harn 
reichlich  Indoxylschwefelsäure.  Es  ist  die  Vermutung  ausgesprochen  wor- 
den,  daß  die  im  Harn   sich  findende  Indoxylschwefelsäure  nicht  nur  der 


')  Jajfe:  über  den   Ursprung  des  Indikans  im  Harn.  Zentralbl.  f.  d.  mediz.  Wiss. 
1872.  —  Über  die  Entstehung  des  Indigos  im  Tierkörper.  Ebenda.  1875. 


Darmfaulnis  ihre  Entstehung  verdankt,  sondern,  dal  aaefa  in  den  Geweben 
Indol  resp.  Indoxyl  entsteht.  Diese  Annahme  ist  durch  die  Versuche  von 
Mrxuui/er  Elltuyr  und  M"  <  »*)  unwahrscheinlich  geworden.  Diese 

Autoren  zeigten  zunächst,  dal»  das  Tryptophan,  die  Skatolaminoessig- 
saure  die  Vorstufe  des  Indols  ist  und  aus  diesem  bei  der  Fäulnis  sich  bildet. 
Wurde  Tryptophan  Kauindien  direkt  in  den  Dünndarm  eingebracht,  BO 
erschien  sehr  bald  im  Urin  reichlich  Indoxyl.  Wurde  das  Tryptophan  da- 
gegen subkutan  verabreicht,  so  lieh  sieb  kvin  Indowl  im  Ihirn  na'.-liv,ci>eii. 
Dali  die  Ausscheidung  der  Indoxylsrhwefelsiiure  im  Urin  in  sehr  innigem 
Konnex  mit  den  Fäulnisvorgängen  im  Darme  steht,  geht  daraus  hervor, 
dali  ihre  Hange  bei  Stauungen  des  Darminhalts,  und  /.war  speziell  des 
DUnndarminhalts,  stark  ansteigt.  Man  hat  allerdings  beobachtet,  dati  im 
Hunger  die  Indoxylausscheiduug  besonders  beim  Fleischfresser  anhält  und 
daraus  geschlossen,  dal'»  auch  Indol  und  Indoxyl  in  den  Geweben  entstellen 
mül'ten.  /•'.  MtilUrty  hat  nun  nachgewiesen,  dalS  im  Hunger  nur  der  Darm- 
inhalt intensive  Indolprobe  gibt,  dagegen  die  Indolreaktion  in  den  Or- 
ganen äußerst  schwach  ist.  Kr  hält  deshalb  daran  fest,  daß  das  Indoxyl 
des  Harnes  nur  intestinalen  Ursprungs  ist.  Kine  Einschränkung  ist  aller- 
dings zu  machen,  und  dies  gilt  auch  für  die  Phenole.  Filulnisprodukte 
können  natürlich  überall  auch  da  entstehen,  wo  außerhalb  des  Darms  im 
1 'iganismus  sich  Fäulnisprozesse  vollziehen,  wie  z.H.  in  jauchigen  Em- 
pyeraen,  zerfallenden  Tumoren  etc. 

Versetzt  mau  Harn  mit  dem  gleichen  Volumen  einer  etwas  Chlor 
oder  Eisenchlorid  enthaltenden  Salzsäure,  so  Bißt  sich  mit  Chloroform  ein 
blauer  Farbstoff  ausschütteln.  Es  ist  dies  das  Indigoblau 

(n  /JO 

«'•».        C  =  C        V.u.. 
Ml  XII 

Es  verdankt  seine  Entstehung  einer  Spaltung  der  Indoxylschwefetsäure  und 
-(ilukunmsiiure  in  ihre  Komponenten  und  der  gleichzeitigen  Oxydation  ^<-^ 
Indoxyls  zu  Indigoblau.  Wir  erinnern  daran,  daß  dieser  Farbstoff  in  Form 
eines  Glukosids.  Indikan  i  genannt,  in  der  Indigopflanze  sich  findet.  Ab 
und  zu  kann  man  das  Indigoblau  auf  faulendem  Harn  als  kupferrotem 
metallisch  glänzendes  Hautrhen  direkt,  beobachten.  Neben  dem  Indigoblau  ent- 
.-[•'ht     noch  ein    weiterer  Farbstoff,    der  dem    ersteren  isomer   i^t      Efi  ist 

das  Indirubin,  lndigrot.  Dieser  Farbstoff  ist  allerdings  auch  in 
Beziehung  zum  Skatoxyl  gebracht  worden,  das  jedoch,  wie  wir  schon  be- 
tont haben,  in  einwandfreier  Weise  im  normalen  Urin  noch  nicht  nachge- 
wiesen worden  ist  Wir  müssen  diese  Fragen  einstweilen  noch  offen  las- en. 

liftK  •  /"  iini  Wm  (hntnai  Tryptophan,  eiie  Varsttfe de*  bdofa 

bei  der  KiweiUfiiulni-.  He  Beitrage.  4    171    I90B 

:»  Fr.  MiilUr.  I  ber  lndiltanausKcbeidiing  durch  da  Htm  bei  Juaiiiti-iu  Mittoil 
ans  der  Wftabargor  nedüc.  Klinik   1    1886.  .      I».    tadolbUdaitg 

and  IndikajiaiissrlH'iiluii  beim  bangenden  KaaioohflD.  ZeltaenT.  f  phjsio]  Chemie  •'•'.> 
H    18 

')  Indikan  wird  Blieb  80   Unrecht  ilns  kufoxjrl  de-  Harns  getarnt 
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i  m  i  der  Fäulnis  des  Tryptophans  lassen  sich  ferner  Skatolessigsaure 
und  Skatolkarbonsäure  nachweisen.  Bis  jetzt  ist  nur  die  Skatolkarbon- 
siure   im  Harn  von  /•..  SaOtoueH1)  als  sehr  wahrscheinlich  vorhanden  !>•■ 
zeichnet  worden. 

I'nter  den  Fäulntsprodukten  des  Darms  sind  ferner  das  Kadaveriu 
und  das  Putrescin  zu  nennen.  Krsteres  bildet  sich  durch  Kohlensäure- 
ahspaltnng  aus  Lysin.  der  l)  i  am  inokap  ronsäure,  und  ist  als  ein  Pen  ta- 
rn ethylendia  min  aufzufassen : 

CIL   Cll,  (IL  .  CM.,  .OH   (X  M  HI  =  CH,  .CH,  .CH,  .OHa  .CH,  +  C<>3 


MI, 


\Ha 


MI, 


NH4 


I.\  »in  Kadavtrm 

In  ganz  entsprechender  Weise  entsteht  aus  Ornithin,  der  Dia- 
ininovalci  iansiiure,  dem  Paarung  des  Arginins,  Putrescin  oder  Tetra- 
methylendiamin : 

CHt.CHt.CH,..l'H  (  2QQH  =  CH,.CH,CH:.CHJ  +  CO,. 


MI 


XII, 


ML 


MI. 


aus 


'  >i  nitliin  I'unesdij 

Ebenso    hat    man   sieh    die    Bildung    von    Phenyläthylarain 
Phenylalanin: 

il  -..CH,.Cll(NH)s.C()OH  =  C«H,.CHt.CH1.NHf  +  CO, 
und  diejenige  von  üxyphenyläthylamin  aus  Tyrosin  zu  denken: 

eil  /OH  -(  h  /l)U  4.CH 

{    llt\CIl,.CH(MI.KM<>ll  -  ^"«XCH»  .CH..NH,  +  ***■ 

Ks  ist  in  neuerer  Zeit  versucht  worden9),  besonders  die  Entstehung  dos 
Pheuyläthylamins  und  des  I  »xyphenyläthylamins  auf  die  Wirkung  des  Trypsins 
'Pepsins  zurückzuführen.  Wir  können  jedoch  auf  Grund  ausgedehnter 
Versuche  unter  sorgfältiger  Ausschaltung  von  Bakterieuwirkung  und  Anwen- 
dung reinen  Pankreassaftes  und  Magensaftes  diese  Annahme  nicht  (m 
tigen  und  halten  sie  für  unbewiesen.  DaU  dagegen  unter  der  Einwirkung 
von  Eäulnisbakterien  in  der  Tat  Kohlensäure  abgespalten  wird,  hat  nament- 
lich l.'lliiit/i /••'■)  überzeugend  dargetan.  Kadaverin  und  Putrescin  sind 
nur  unter  besonderen  Umständen  in  den  Fäzes  und  auch  im  Harn  ge- 
funden worden.   So  bei  Hvsenterie  und  akuter  Enteritis.  Besonders  bekannt 


'i  B  Mhwfci.'  ZtrKeanbaii  dar  Eiweififlulnu).  Die Skatolkarbon  -cur. 

f    |.hvMfil    Chemie  0.  1    lHH.*iuml:  t'ber  das  Verhalten  der  Skatolkarbonsäure  im  Ort 

an  Ebenda  '.*  M  1886. 

■  .  fibtaraoa:   i  bei  du  Auftreten  tob  Oxyphenyllihylanin  bei  1'ankicaaTer- 
ilauung    und   über   ih    himeutativa   Kebleaelnreabspaltan  (einige    l 

601.  ' 

.Jt  J    Klliii'/n  .  Zur  Komtitation  de»  Ornithins  und  u    Zugleich  ein  Itei- 

trag  zur  «hemir  der  I -.lweiBfäiilnis    Zeitacbr.  (.  pbyaiol  <  beraie.  2t.  884.  1900.  Hericbte 
der  Iinitsrhen  Cbein.  Uesellscb.  31.  8183  1899    Ebenda  32.  8542   1900 


Kiw eiBstoff wochsel  III 


283 


geworden  ist  das  Auftreten  dieser  Diamine  bei  (\  stimme,  einer 
Störmg  des  Kiwcifistoffwcrhsels.  auf  die  wir  liald  eingehen  werden.  Ks 
ist  noch  fraglich,  in  welchem  Zusammenhang  die  Ausscheidung  der  beiden 
Itiamiiie  zu  dieser  Stoffwechselanoinalie  stehen.  Jedenfalls  sind  lange  nicht 
in  allen  Fällen  von  Cystinausscheidung  im  Harn  diese  Verbindungen  beob- 
achtet worden. 

Wir  haben  mit  der  Erwähnung  dieser  letzteren  Verbindungen  alle 
jene  Produkte  des  Harns,  welche  sich  auf  Fäulnisvorgange  im  Darm  zu- 
rückführen lassen,  erwähnt  und  begeben  uns  jetzt  KU  Besprechung  einer 
nur  bei  wenigen  Tieren1),  vor  allein  beim  Bunde  beobachteten  Saure, 
der  Kynurensäure,  als  deren  Muttersubsranz  in  allerneuester  Zeit 
das  Tryptophan  erkannt  worden  ist.  Sie  ist  eine  ■  ixy-ji-Chinolin- 
karbonsäure 

CH     C(OH) 

nr^^/Xc.cooH. 
,IC\/c\/ni 

CH     X 

Dem  Tryptophan  dürfte,  wie  schon  erwähnt,  nach  den  neueren  Versuchen 
von  A.  Elltnyer*)  die  folgende  Struktur  zukommen: 

C.CH    I  H(NH»).COOH  C.CH(NH,).CH9.CüOH. 

('„H.^Vll  oder   (  JL<^)CH 

Ml  MI 

Den  Pbergang  von  Tryptophan  in  Kynurensäure  bewies  Elfi.- ■ 
indem  er  einer  Hündin  Tryptophan  in  Gelatinekapseln  verabreichte  und  die 
nun  ausgeschiedene  Kynurensäure  mit  der  in  der  Vorperlode  bestimmten 
verglich  Ihre  Mengt  stieg  nach  Tryptophane!  ngahe  ganz  bedeutend 
an.  Es  ist  von  Interesse ,  daß  auch  Kaninchen ,  welche  normalerweise 
im  Harn  keine  Kynurensäure  besitzen,  solche  im  Urin  ausscheiden,  wenn 
ihnen  Tryptophan  verabreicht  wird.')  Beim  Menschen  ließ  sich  dagegen 
keine  Kynurensäurebildung  nachweisen. 

Diese  Abbauprodukte  geben  uns  einen  recht  guten  Einblick  in  den 
Abbin  der  Proteine  in  den  Geweben.  Wir  gehen  wohl  nicht  fehl,  wenn 
wir  Deco  den  vorliegenden  Untersuchungen  uns  folgende«  Bild  vom  Ver- 
halten der  Proteine  im  tierischen  Organismus  entwerfen.  Die  Elweißkörpei 
werden  zunächst  im  Magen  unter  der  Eiwirkung  von  Salzsäure  und  | 
sin  in  eine  größere  Anzahl  zum  grollten  Teil  noch  sehr  kompliziert  ge- 
bauter Bruchstücke  zerlegt.  Im  barm  findet  dann  eine  weitere  Kinwirkun;/ 


'i  J   Liebi;/:  ('her  Kunin-rHinir'.'.  Ltäbtfß  Annalen.  SO   12j    1*53.   —    Vfl    !■:■ 
>a>n:    BUga   wichtige   Bestundtrile   des   HarriB   vom  „Coyote".   Amerieaa  JoqtmJ 
..f  Phytiol,  13  BO,  1905 

')  Alexander  BBingv.  Berichte  d. Deotaehen  Cham. Oceallef  h.  37  iw»!   !*C4  md 
ebenda.  8&  28H-J    IBM  L 

Die  Entstehung   der    Kyoaraulurt.  Zeitedhr.  I  ffceafcri- 
H    (86  1904 
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auf  diese  durch  das  Trypsin  statt.  Unter  dessen  Einfloß  entstehen  Poly- 
peptide, an  deren  Aufhau  eine  mehr  oder  weniger  grolle  Anzahl  von  Amino- 
säuren beteiligt  sind.  Daneben  werden  eine  gröl'ore  Zahl  freier  Aminosäuren 
abgespalten,  und  zwar  in  erstes  Linie  Tyrosin,  Tryptophan,  Cystin,  dannfolgen 
Alanin,  Leuein,  Glutaminsäure.  Asparaginsäure,  Lysin,  Arginin,  Histidin  usw. 
Phenylalanin  und  Prolin  sind  offenbar  in  Kombinationen  vorhanden,  die  durch 
Trypsin  nicht  spaltbar  sind.  Sie  bleiben  mit  anderen  Aminosäuren  zu 
samroen  als  Polypeptide  unangegriffen.  Alle  diese  Bruchstücke  gelangen 
zur  Resorption.  In  der  Darmwand  beginnt  die  Eiweißsynthese,  und  /war 
bilden  sich  offenbar  zunächst  die  SeruraeiweiJ'körper.  Diese  Synthese  kann 
nur  in  dem  Maße  vor  sich  gehen,  als  geeignete  Aminosäuren  vorhanden  sind, 
denn  nach  den  bisherigen  Untersuchungen  sind  die  Mengenverhältnisse  der 
Aminosäuren  in  den  Serumeiweillkörpern  recht  konstant.  Die  Eiweilks;-  mlu  i 
würde  sich  gewissermaßen  nach  den  im  Minimum  sich  befindlichen  Amino- 
B  niren  zu  richten  haben.  Nun  ist  die  Möglichkeit  zuzugeben,  dal'  aus  einer 
Aminosäure  andere  gebildet  werden  können.  Es  gilt  dies  sicher  nur  für 
die  der  Fettreihe  angehörenden  Aminosäuren  unter  sich  und  ebenso  können 
wir  hei  den  zur  aromatischen  Reihe  zugehörenden  Aminosäuren  die  Bildung 
der  einen  aus  der  anderen  uns  vorstellen.  Dagegen  werden  zwischen  diesen 
Gruppen  kaum  Beziehungen  vorhanden  sein  oder  höchstens  in  dem  Sinne. 
daii  aus  der  Gruppe  der  aromatischen  Aminosäuren  durch  Abbau  eine 
der  Fettreihe  zugehörende  sich  bildet,  Nach  unseren  Erfahrungen  über 
die  Bildung  des  einen  Nahrungsstoffes  aus  einem  anderen1).  z.B.  der 
Bildung  von  Fett  aus  Kohlehydraten,  müssen  wir  unbedingt  auch  mit 
der  Entstehung  verschiedener  Aminosäuren  aus  einer  einzelnen  rechnen. 

Kommen  derartige  Transformationen  vor,  dann  erweitert  sich  natu 
lieh  der  Umfang  der  Ehveil'ssnlhese  ganz  beträchtlich.  Die  nicht  zui 
Aufbau  der  Proteine  verwendbaren  Amiuosäuren  werden  offenbar  in  der 
Darmwand  bereits  abgebaut,  d.  li.  höchstwahrscheinlich  desamidiert  und 
verbrannt  Das  gebildete  Ammoniak  wird  zur  Bildung  von  Harnstoff  Ver- 
wendung finden  Wil  müliten  nach  diesen  Vorstellungen  a  priori  erwarten. 
dal.  verschiedene  Eiweilikörper  sich  verschieden  verhalten,  d.  h.  dal)  unter 
Umständen  ein  Einfluß  auf  den  Umfang  der  Eiweißsynthese  im  Darm  an 
gesamten  Stickstoffwechsel  zum  Ausdruck  kommen  kann.  Sehr  eklatant 
ist  dies  auch  beim  Leim  der  Fall,  dem  offenbar  nicht  nur  ganze  Gruppen 
von  Amines aun BD  fehlen,  sondern  der  außerdem  noch  Kombinationen  von 
solchen  enthält,  welche  dem  Abbau  und  indirekt  dem  Aufbau  hinder- 
lich sind.  Aber  au«  h  die  übrigen  Proteine  dürften  je  nach  ihrem  Aufbau 
an  Aminosäuren  mehr  oder  weniger  gut  zur  Eiweißsynthese  und  hier 
im  besonderen  zur  liiklimg  der  Seruineiweilikörper  verwendbar  sein.  Man 
könnte  geradezu  erwarten,  dali  nicht  mit  jedem  EiweMkörper  da» 
Stickstoffgleichgewicht  zu  erreichen  ist  Hierbei  ist  vorausgesetzt,  dali  dir 
im  Dann    schon    abgebauten  Aminosäuren    gewissermaßen    aus   dem 
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weilistoffwechsel  ausscheiden.1)  Wir  gehen  absichtlich  etwas  ausführlicher 
auf  diese  Verhältnisse  ein,  weil  sie  in  der  experimentellen  Forschung  noch 
fast  gar  nicht  berücksichtig!   worden  sind. 

Vom  I)arm  gelangen  nun  die  gebildeten  Eiweitikörper  neben  abge- 
spaltenem Ammoniak  und  vielleicht  sonstigen  Bruchstücken  des  Abbaus  von 
Aminosäuren  in  die  Leber  und  von  hier  in  den  allgemeinen  Kreislauf.  Wir 
wollen  hier  erwähnen,  dali  ganz  allgemein  die  Leber  als  der  Ort  angesehen 
wird,  an  dem  die  Kuppelung  der  oben  angeführten  aromatischen  Fäulnispro- 
dukte mit  Schwefelsäure  und  Glukuronsäure  sich  vollzieht.  Dali  in  der  Leber 
in  grol'em  Maüstahe  Harnstoff  gebildet  wird,  ist  auch  schon  erwähnt  worden. 
Durch  den  ausgedehnten  Abbau  und  Aufbau  der  Proteine  im  I)arm- 
kanal  wird  bewirkt,  dali  im  Organismus  nur  Eiweißstoffe  kreisen,  die  seinem 
ganzen  Aufbau  entsprechen.  Jede  Zelle  erhält  durch  das  Blut  fortwährend 
dieselben  Nahrungsstoffc  in  derselben  Zusammensetzung  zugeführt.  Der 
ganze  Zellmechanisraus  wird  dadurch  sehr  vereinfacht.  Die  Zelle  ist  in 
weitestem  Sinne  in  ihren  Funktionen  von  der  Art  der  Nahrungszufuhr 
ganz  unabhängig.  Sie  ist  in  ihrem  ganzen  Stoffwechsel  an  eine  ganz  be- 
stimmt zusammengesetzte,  ihr  immer  wieder  zur  Verfügung  stehende 
Nahrung  angepaßt.  Dem  Darin  fällt  eine  hervorragende  Rolle  im  gesamten 
Stoffwechsel  zu.  Von  seiner  Tätigkeit  hängen  in  weitestem  Sinne  die  Kr- 
nährungsverhaltiiisse  gesamten  Zellmateriales  ab.  Seine  Funktionen 

werden   um    so    leichter   sein,   je  mehr  die  I'roteine  der  Nahrung  schon 
durch  die  kombinierte  Wirkung  von  Pepsin  und  Salzsäure  und  Trvpsin  vor- 
bereitet sind.  Die  Zellen  des  Darms    werden    um   so  rast  her  aufbauen,  je 
ElltSger  die  einzelnen  Bausteine  dem  ganzen  zukünftigen  Bau  angepaßt 
i    Störungen  in  der  Sekretion  der  genannten  Fermente   werden  gewiii 
hemmend  auf  die  Vorgänge  im  Darme  selbst  einwirken,  noch  viel  unheil- 
voller  müssen    solche  in    dessen    Gebiet   in    den   gesamten    Stoffwechsel 
reifen. 
Die  einzelne  Körperzelle  entnimmt  aus  dem  Blute   Proteinstofb 
nach    ihren    Bedürfnissen.    Sie   zerlegt   sie   offenbar   genau    so,    wie    der 
Abbau  mit  Hilfe  des  Tn  psins   vor  sich  geht.  Es  entstehen  Aminosäuicn  und 
durch  weiteren  Abbau  gehen  einesteils  Harnstoff  und  andernteils  stickstoff- 
freie Kohlenstoffketten  hervor,  über  deren  Natur  wir  noch  wenig  wissen,  und 
die  vielleicht  in  mannigfache  Beziehungen  zu  den  Kohlehydraten  und  Fetten 
und  auch  zu  anderen  organischen  Bestandteilen  der  Gewebe  treten  können. 
Dei   Abbau  der  Aminosäuren  in  den  Zellen  ist  übrigens  nichts  weniger  ftk 
klar  gestellt.    Wir   wissen    nur.    dali    ihr   gesamter  Stickstoff  sehr   bald   im 

Harn  erscheint  Es  ist  EragUcb,  ob  die  totale  Verbrennung  der  Aminosäuren 

unmittelbar  an  die  Abspaltung  der  Ainiuogruppe  resp.  der  (  u  .  Nil.-gruppe 
unden  ist  oder  aber,  ob  die  verbleibenden  Kohlenstoffketten  in  ihrem 
tcren  Abbau  vom  genannten  Prozesse  unabhängig  sind.  Auch  die  Bildung 

der  stickstoffhaltigen  F.ndprodukte,  sei  es  nun  des  Il.inist.itf-.    Bfii    SS    der 

.•I.  Vorlmuot  XI,  s 


286 


Vorlmnng  MI 


Harnsäure,  ist  wenig  aufgeklärt.  Nehmen  wir  an,  dal!  die  Leber  der  fast 
ausschliebliche  ort  der  Harnstoffbildung  im  Organismus  ist,  so  müssen 
wir  uns  vorstellen,  dal.  die  bei  der  Zellarbeit  entstehenden  stickstoffhal- 
tigen Spaltungsprodukte,  sei  es  nun  das  Ammoniak  oder  eine  die  00  ■  Ml  - 
gruppe  enthaltende  Verbindung,  nach  dar  Leber  transportiert  und  Im-i 
verarbeitet  werden.  Hier  liegt  noch  eine  grobe  Lücke  in  unseren  Kennt- 
nissen des  Fiweil.abbaus  in  den  Geweben,  die  wir  einstweilen  mit  Tatsachen 
nicht  überbrücken  können.  Es  setzen  hier  deshalb  Hypothesen  ein,  deren 
wir  bei  der  Diskussion  der  Harnstoff-  und  Harnsäurebildung  gedachten 
Nach  der  vorliegenden  Darstellung  des  I  ibsju  in  den  Geweben 

miillten  wir  erwarten,  dal>  die  als  Pbergangsstufen  bezeichneten  Aminosäuren 
nachweisbar  sind.  In  der  Tat  sprechen  auch  Beobachtungen  für  ein  Auf- 
treten von  Aminosäuren  im  intermediären  Eiweilistoffwcehsel  Wir  wollen 
noch,  um  Mißverständnissen  vorzubeugen,  bemerken,  dal'«  mit  dem  Abbau 
Proteine  im  Zellstoffwechsel  zu  den  Aminosäuren  nun  keineswegs  ge- 
sagt sein  soll,  darunter  allen  1  mstiinden  ein  weiterer  Abbau  sofort  ein- 
setzt, so  weniy- die  Muskel/eile  beispielsweise  den  ihr  zugeführten  Trauben- 
zucker sofort  verbrennt  Gerade  wie  diese  aus  der  Glukose  ihr  Glykogen 
aufbaut,  gerade  so  wird  die  Zelle  die  Abbauprodukte  je  nach  ihren  Be- 
dürfnissen bald  weiter  abbauen,  bald  jedoch  zu  Ketten  zusammenreihen 
und  das  so  aufgebaute  Protein  als  Baustein  ihres  Zellinlialtes  oder  aber 
neu  gebildeter  Zellen  henützen.  Jede  einzelne  Zelle  mub  ja  in  ganz  ähn- 
licher Weise  wie  der  Darm,  aus  den  Serumeiweibkörpern.  d.  h.  ihrem 
Nabrungseiwetf),  ihr  eigenes  Eiwefi   aufbauen,  sie  wird  wohl  in  ähnlicher 

Weise  vorgehen,  wie  der  Darm  mit  seinen  die  Yerdauungsfermcnte  spen- 
denden Drüsen.  Audi  de  wird  durch  Zerlegung  des  Proteins  in  grti 
und  kleinere  Bruchstücke  sich  das  Material  zum  Auf  hau  ihres  eigenen 
ZHIeiwi-ircv  schaffen.  Auch  im  intermediären  Stoffwechsel  dürften  Pob  pepfide 
und  Aminosäuren  als  Durchgangsstufen  der  l-üwciiitraiisformation  auftn 
So  wenig  im  Darme  selbst  das  Eiweitö  vollständig  bis  zu  den  tiefsten 
Spaltprodukten  abgebaut  wird  werden  die  I  llen  die  ihnen  gebotenen 

Proteine   bis  zu   den   einfachsten    Hausteinen   zerlegen     \uch  sie  werden  HUT 
BOVeli  abbauen,  als  es  für  den  Neubau  unbedingt  notwendig  i-t 

Für  die  Annahme,  dal«  auch  im  Zellstottwecheel  Annno-iuren  gebHdel 
werden,  spricht,  dali  es  gelingt,  durch  Einfuhrt.  umt«r  Verbindungen. 

die  die  Fähigkeit  hai  uien  zu  kuppeln,  diese  Verden 

Breiteren  Abbau  zu  schützen  und  so  zu  fassen.  So  ist  auf  diese  Weise  (\stiu 
l"'im  Hunde  durch  Eingabe  von  Halngenhciizol  ilJrom-.  Chlor-  oder  .Jod- 
id) nachgewiesen  worden.  Durch  Verabreichung  von  I  ure  läi'-t 
bei  den  Säugetieren  Glykokoll  abfangen  und  hei  den  Vögeln  Ornithin. 
Kinzelne  Aminosäuren  .  wie  das  (\stin.  sind  auch  aus  normalen  OtgUieO 
direkt  isoliert  worden 

Es  ist  in  neuerer  Zeit  wiederholt  die  Frage  aufgeworfen  worden,  ob 
normalerweise  im   Irin  Aminosäuren  ausgeschieden  werden.    Sie  ist   n 
rerschieden    beantwortet    worden.    Wenn     wir  die   fortlegenden  Arbeiten 
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kritisch  sichten,  so  müssen  wir  gestehen,  dal)  bis  jetzt  kein  einwandfreier  Be- 
weis dafür  vorliegt,  daß  unter  normalen  Verhalt  nissen  im  allgemeinen  Amino- 
säuren im  Harn  vorkommen.  Sicher  nachgewiesen  ist  überhaupt  iiurtilvkokoll. 
und  dieses  konnte  erst  gewonnen  werden,  nachdem  der  Harn  mehrere  Stunden, 
ja  mehrere  Tage  mit  ziemlich  reichlichen  Alkalimengen  behandelt  worden 
war.  Es  ist  naheliegend,  an  eine  Abspaltung  von  gebundenem  Glykokoll 
zu  denken.  Solange  es  nicht  gelingt,  die  Abhängigkeit  der  Menge  di 
Produkte  vom  Umfang  der  Kiweilizersetzung  im  Organismus  nachzuweisen. 
möchten  wir  den  erwähnten  iviiumI  nicht  als  einen  itaweis  des  Auftretens  von 
Aminosäuren  im  Zellstoffwechsel  ansehen  Bfl  isl  auffallend,  dpfl  bis  jetzt 
nur  Glvkokoll  sicher  nachgewiesen  ist.  Diese  Aminosäure  findet  bekannt- 
lich eine  ausgedehnte  Verwendung  zur  Paarung  mit  aromatischen  Substanzen, 
vor  allem  mit  Benzoesäure  Bfl  IffiM  wohl  denkbar,  dal!  das  im  Harn  er- 
srlieinende  Glykokoll  dieser  Quelle  entstammt.  Ks  ist  sehr  wohl  möglich,  dafl 
der  Organismus  beständig  Glykokoll  für  diesen  Kuppelungsprozeb  bereit  halt 
Nimmt  man  hinzu,  dali  gerade  die  Nieren  eine  wichtige  Bildungsstätte 
der  ilippursäure  sind,  so  wird  es  verständlich,  daß  unter  Umständen  Gly 
kokoll  ausgeschwemmt  wird  und  in  den  Harn  gelangt.  Wir  sind  nach  den 
vorliegenden  Versuchen  noch  keineswegs  berechtigt .  von  unter  normalen 
Verhältnissen  im  Urin  auftretenden  Aminosäuren  zu  sprechen.1) 

Aminosäuren  treten  jedoch  unter  manchen  pathologischen  Bedingungen 
oft  in  recht  grollen  Massen  im  Urin  auf.  So  hei  der  akuten  Loberatrophie, 
einer  mit  einem  raschen  F.iweil'./erfall  einhergeheiiileii  Fi  kiankiing.  Man 
findet  bei  dieser  die  Leber  ganz  schlaff  und  welk.  Oer  Inhalt  derGto 
sehen  Kapsel  ist  ganz  weich  und  zum  Teil  beJbflonltj  Dl  bei  ein  i 
gehender  I)esfnikti,'iispio/<-r,  der  gesamten  Leber/eilen  stattgefunden.  Im 
Leherbrei  lassen  -ich  Aminosäuren  nachweisen  -o  Leucin  und  Tvrosin,  welche 
in  Bester  Linie  wegen  ihrer  Schwerlüslichkeit  zur  Beobachtung  gekommen 
sind.  Die  übrigen  Bausteine  des  Kiweiümoleküls,  besonders  die  leicht  ab- 
spaltbaren.  dürften  gewili  auch  nicht  fehlen.  Die  genannten  beiden  Amino- 
säuren kristallisieren  oft  direkt  aus  und  hedecken  die  Lebet  ab  weiften 
i  berzug.  Im  Harn  erscheinen  ebenfalls  Aminosäuren.  Auch  hier  lind 
im  Wesentlichen  Leucin  und  Tvrosin  aufgefunden  worden.  Ein  ganz  Ähn- 
liches l'.il'l  lal'it  sieb  durch  Intoxikation  mit  Phosplmi  hervorrufen.  Auch 
hier  findet  man  Aminosiiuren  im  Harn.  Nachgewiesen  sind  T\  rosin.  Leucin 
und  Glvkokoll.  ■»  Ks  ist  nicht  /u  bezweifeln,  dal',  auch  noch  andere  Hau 
steine  des  Eiweißabbaues  im  Urin  phosphorvergiftetei  Tiere  vorhan- 
den sind. 


*;  Vgl,  Iihm/ii.  Bmü  Abdtrhaldmi  um!  .itf>,,/  Sdritttakdm:  \  ta  den  Gthall 

Meuscheüharns  an  Aminosäuren.   Zeitschrift  f.  pbyeiul.  Chemie.  47. 

•i  und  ttrim  i  bar  dil  OtwiDttUBJ  VOB  Aminosäuren  uns  normalem 

Harn.  Hupmisiers  Bcitrtljrc    7    411.   1906. 

|   Bari     l  und  I'idr  llrrurll.    l'hor   das    Auftreten    von    Mnhoaiiriii.i- 

n  Harn  von    Kaninchen    nad    i  l      |  i,  rrnrglflnni      I  r,  f.  physich  Chemie. 

39.  41.4     1008  Hxrkrr:   I »er  Nach I  ■    litin- 

iron  In  II. in,    Ebei 
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Wir  wollen  noch  erwähnen,  dal'i  diese  plötzlichen  Destruktionen  von 
Zelleiweil'.,  wie  wir  sie  bei  der  akuten  Leberatrophie  und  bei  der  Phosphor- 
vergiftung  und  noch  unter  manchen  anderen  Bedingungen  finden,  in 
Uele  mit  der  Autolyse  toter  Gewebe  gesetzt  worden  sind.  Man  ver 
steht  unter  der  Autolyse  eine  Selbstverdauung  der  Organe,  welche  nach 
Billiger  Zeil  eintritt,  wenn  diese  steril  aufbewahrt  werden.  Bfl  tritt  dann 
eine  allmähliche  Lösuug  und  Verflüssigung  des  ganzen  Organs  ein.  Man 
findet  unter  den  Endprodukten  dieses  Prozesses  einmal  Eiweiliabbaupro 
dukte  —  Arginin  ist  meist  nicht  vorhanden,  weil  dieses  durch  die  Arginase 
weiter  zerlegt  wird  -  ,  dann  aus  den  Nukleinen  stammende  Spaltprodukte 
und  scliliel'ilich  auch  aus  den  übrigen  Bausteinen  der  Gewebe  herrührende 
Verbindungen.  Man  gewinnt  den  Eindruck,  als  ob  nach  dem  Tode  allmählich 
alle  Zellfermente  aktiviert  würden  und  nun,  da  jede  Regulation  aufgehört 
hat,  planlos  alles  niederreiten.  Es  ist  gewiU  richtig,  wenn  aus  den  Beob- 
achtungen über  Aiiloh sc  der  SchluL»  gezogen  worden  ist,  daß  auch  im 
/»'lieben  ganz  ahnliche  Fermentwirktmgen  zutage  treten.  Es  wäre  jedoch 
ein  großer  Fehler,  den  bei  der  Autolyse  stattfindenden  Abbau  nun  ohne 
weitere  als  regulären  Zellabbau  zu  betrachten.  Die  lebende  Zelle  laut  unzwei- 
felhaft ihre  Fermente  nicht  auf  einmal  in  Aktion  treten.  Sie  reguliert  ihren 
■itwechsel  auf  das  sorgfältigste.  Bald  wird  eine  Fermentwirkung  ent- 
faltet, bald  eine  andere,  Durch  die  eine  dieser  Wirkungen  wird  das  eine 
>paltprodukt  erzeugt  und  durch  eine  andere  Fermentwirkung  dieses  weiter 
abgebaut.  Alle  Prozesse  greifen  ineinander,  l'nunterbrochen  geht  Di 
dem  Abbau  auch  der  Aufbau  einher.  Im  toten  Gewebe  fallen  alle  Regu- 
lationsmechanismen  weg.  Es  wird  nur  abgebaut.  Wir  haben  auch  krin 
Hecht,  die  erwähnten  schweren  Destruktionen,  die  vornehmlich  das  Leber- 
gewebe betreffen,  der  Autolyse  parallel  zu  stellen.  Et  ist  möglich,  dal« 
der  ganze  Prozeß  ein  ähnlicher  ist.  daß  der  Auflösung  des  Zellverbandes  ein 
Absterben  der  Zellen  vorausgeht,  andrerseits  ist  daran  festzuhalten,  dal', 
bis  jetzt  im  Wesentlichen  nur  ein  auf  die  Zellproteine  beschränkter  Ab- 
bau festgestellt  ist,  wahrend  wir  eine  klare  Feststellung  einer  totalen  Oe- 
Hitlu-ung.  welche  den  auMvtischen  Prozessen  entsprechen  würde,  ver- 
mivMii  Aui h  setzt  der  Zellahbau  unter  den  genannten  pathologischen  Bedin- 
gungen viel  rascher  ein  als  unter  normalen  Verhaltnissen  die  Antol 

Die  ..Autolyse"  scheint  auch  im  lebenden  Organismus  eine  Rolle  zu 
spielen,  und  /war  bei  «lern  Wrgtransporl  toter  Massen,  wie  /.  B.  des  Fibrins  in 
den  I  iDDgea1)  bei  der  Lösung  der  Pneumonie  und  bei  der  Rückbildung  des 
Iterus  nach  erfolgter  Geburt  und  höchstwahrscheinlich  auch  bei  der  Re- 
sorption von  an  korpuskularen  Elementen  reichen  Exsudaten  und  dem 
Abbau  von  /erfallenden,  von  der  Zirkulation  abgeschnittenen  Neubildungen  usw. 
Wir  möchten  es  als  recht  fraglich  bezeichnen,  ob  man  hier  von  „Au- 
tolyse" sprechen  darf.    Einstweilen  wissen   wir   nur,  dali  der  OrgMÜma 

Vi  t'riedrirh    Stüll.r:     l  h<r    die    Bcdemung    der    SelbstverdauiiDtf    bei     oii  . 
Lrantliafuu    Zustanden.    Verhamll.    des    XX.  Kongresse*    für    iuiiere    Medizin   xii  Wie»* 
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imstande  ist,  zur  Beseitigung  dieser  für  ihn  fremden  Stoffe  Fermente  zu 
mobilisieren,  die  durch  Abbau  und  Zerlegung  der  grollen  Komplexe  m 
kleine  die  Resorption  ermöglichen.  In  der  Tat  spielen  sich  in  den  Bron- 
chien dei  an  Pneumonie  Leidenden  ganz  ähuliche  Prozesse  zur  Zeit  der 
Lösung  ab,  wie  im  Darmkanal.  Es  ist  besser,  einstweilen  den  Ausdruck 
Autolyse  ganz  auf  die  längere  Zeit  nach  dem  Tode  in  den  Geweben  zur 
Wirkung  kommenden  allgemeinen  Zellfermente  zu  beschranken.  Sie  gleicht 
einem  Uhrwerk,  dessen  Feder  entspannt  wird,  und  das  nun  plötzlich  zum 
raschen  Ablauf  kommt. 

Aminosäuren  sind  in  neuerer  Zeit  bei  verschiedenen  Krankheiten  im 
I  i  in  aufgefunden  worden,  f  herblickt  man  alle  diese  Angaben,  so  drängt 
sich  uns  der  Kindruck  auf,  dai'i  Störungen  im  Stoffwechsel  vorgelegen 
haben,  welche  namentlich  durch  Sauerstoffmangel  hervorgerufen  worden 
sind.  So  sehen  wir  Tyrosin  im  Urin  auftreten  bei  langdauernder ,  tiefer 
Narkose,  im  Koma  bei  einem  Diabetiker  usw.1) 

Während  es  sich  hier  nur  um  ein  vereinzeltes  Auftreten  von  Amino- 
viuren  im  Harn  handelt,  das  an  die  momentanen  Verhältnisse  gebunden 
und  kein  dauerndes  ist.  kennen  wir  eine  Stoffwechselanomalie,  bei  der  be- 
ständig eine  Aminosäure  in  mehr  oder  weniger  großer  Menge  im  Urin 
erscheint.  Es  ist  dies  die  t  ystinurie.*)  Bei  dieser  nicht  sehr  häufigen 
SttfrUDg  im  Kiweiiüibbau  tritt  Cystin  im  Harn  auf.  In  kleinen  Hangen 
scheint  diese  Verbindung  in  diesem  stets  vorhanden  zu  sein.3)  Bei  der  ge- 
nannten Stoffwechselanomalie  tritt  sie  jedoch  in  gröberen  Mengen  auf  und 
ist  oft  Veranlassung  zur  Bildung  von  Blascnsteinen.  Es  kann  keinem 
Zweifel  unterliegen,  daß  diese--  I  Astin  dem  Eiweiß  entstammt.  Es  ist  eben- 
falls, wie  das  Eiweilicystin,  eine  x  -  Diain ino-js-  Dithiodilaktylsanre.  Die 
Identität  beider  Cystinarten  ist  neuerdings  von  Emil  Fkchr  und 
■H*)  festgestellt  worden. 

i  .„■  >    Ibderhfldttt:   Abbau  ud  Aufbau  iler  BiveUkOiper  im  ttorisefaen  oiga- 
niunus.  Zeitschr.  f.  pnyatol.  Chemie.  44.  17(.4<)>.  1905.  —  Bmit  AbdirMUltn  und  A\ 

SrJnil'iih.'m .    Aii.v-rL" idurig    fOU  T\  r-nsiii    und    Leucin   in    cinom    Fiillc    Von  I  J  -limine. 
idjL  4B.   4tJK  (« 

*)  Vgl.    W    >■    Lotbisth      Chemische    (Jota    achua      eines    Falles    von    C\stinurie. 
Ion.  182    231.  1H7Ü.    -    A.  yiemann:  Beitrüge  zur  Leim-  vi.m  da  i  j  tinurie 
Menschen.  Deutschet  Arebh  f.  Ulm    Medizin.  18.  389    1876    -  inihrim  Elstern: 
Neue  Fülle  »ob  Cyatinnri*    Ebenda    19   138.  1877,  und  Bta  Fall  von  Cjatinarta  Bbi 

|  988    —  liruno  Mmttr:  Zur  Kenntnis  der  C'vstiuurie  Zeitscbi .  f.  pbysiol.  Chemie. 

ti    108.  1890,  —  A.L und  I    MNfJwry.'  Über Cystinurie.  Ebenda   4:t.  BB8  1904 

<  tt>l  Attbsrg   und  Otto  Foltn:    Der  Eiwoiilabbau    bei    OysUntUie.     Vinem-an  Journal    of 

,,i.  14  ..">J    1806  rh'il'ifn:  Familiäre  <  \.stindiatbeso.  Zeitsdir.  f.  pbysio- 

che  Chemie.  88   567.  1908  Emil  Abdtrhatdm  und  A\frtd  SdUttmAeftn;  A«w- 

aamag  vmi  Tyrosin  nnd  Lenein  in  einem  Falle  von  Qyttinnile.  Ebenda.  4"i    (88    1905. 

Hingen:   Ist  annebuitiar ,   daß    der    normale  menaeblicbfl  Harn  IV  im      I  , 
ahende  Verbindungen  cntlialto'-'  Zeitsehr.  f.  pbysiol  Onanie.  9    189   1886.— 
,ni>  und  .  Kenntnla  der  schwefelhaltigen  Verbindungen  dea 

Harns  12.  864. 

lad    Umttaro    Suzuki:   Zur  Keiinttus  de»   Cyatin*.    ZeiiH.ln    f 
pb\  ■     16    101     1906. 

Ab4«rbald«Q,  fhjfir.loftwli.  Ch»mi«. 
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Ober  die  Deutung  der  Cvstinurie  war  man  lange  im  Unklaren.  Die 
Entdeckung    von   I.  r.  Udräwsky  und   /•.'.  BttNtMtttt1),    dali    in    Harn  eine* 
Cystinurikers  Diamine  (Putresein  und  Kadaverin )  sieh  vorfanden,  führte  zu 
der   lange  Zeit  herrschenden  Meinung,  daß  der  Cystinurie  eine  vermehrte 
Fäulnis  im  Darme  zugrunde  liege.  Das  Cystin  sollte  im  Darme  aus  dem  Ei- 
weil!  abgespalten  werden,  und  dann  als  solches  zur  Resorption  gelangen.  Haute 
wissen  wir.   datf   eine  Bildung   von    Aminosäuren   im  Darmkanal    zu    den 
normalen  Vorkommnissen  gehört  und  in  keinem  Fall  deren  Ausscheidung 
im   Urin  bedingt.    K.s   sind    die    genannten   Diainine    auch   lange   nicht    in 
allen  Fallen  von  Cvstinurie  aufgefunden  worden.     K.s  ist  viel  wahrschein- 
licher ,   daß   sie   als   eine  Störung   im  Eiweißabbau    in  den  Geweben  auf- 
zufassen ist.  Dali  tatsächlich  das  Cystin  des   Nahrungsei weiti  zur  Resorp- 
tion und  zur  Assimilation  gelangt,  beweist  der  Umstand,  dali  die  Gew 
eiueiüsfolte  des  C\stiuurikers  sicher  Cystin  enthalten,  und  auch  eine  Ver- 
minderung   dieser  Aminosäure    nicht    nachweisbar  ist.    Jedenfalls  wird  das 
Cystin    beim  Abbau   der  Proteine   im  Zellstoffwechsel    gebildet    und   nicht 
weiter  verarbeitet.  Es  ist  schwer  zu  sagen,  weshalb  das  Cystin  in  diesen 
Fallen    nicht    abgebaut    wird.      Der    C\stinuriker    verbrennt     ihm    / 
führt. -s  l'vstin    und   scheidet,  sicher   nicht    allen    Cystmschwefel    als   solchen 
aus.  Am  naheliegendsten  wäre  es  gewesen,   an    irgend    eine  Veränderung 
im  Cystinraolekül  zu  denken,  die  den  Zellfermenten  einen  Angriff  unn 
lieh  macht  Wie  wir  gesehen  haben,    sind  jedoch  Stein«  v>tin.  resp.  liarn- 
und    F.iweiücvstin    identisch    Wir    müssen    diese  Frage  noch  offen  lassen. 
Eine  präzise  Beantwortung    ist    unmöglich.    Man  kann  sich  natürlich  vor- 
stellen. daU  der  einen  oder  anderen  Zelle   die  Fermente   fehlen,    um  das 
Cystin  abzubauen,  und  es  so  unverändert  zur  Ausscheidung  gelangt.  Eine 
Belebe  \  orsteHong  ist   vorläufig  durch  keine  experimentellen  Beweise  ge- 
stutzt. Sie  würde  zur  Voraiisset  ••im"   haben,  daß  schließlich  jede  Zelle  für 
jede  Aminosäure,  resp.  doch  für  bestimmte  Gruppen  von  Aminosäuren,  be 
dere   Fermente   besitzt.     Wir    müssen     betonen,     dal,'    uns   bis  jetzt  jeder 
Beweis  für  eine  solche  Annahme    fehlt.    Es  ist  jedoch  denkbar,    dali   das 
Qystin  seiner  Schwerlöslichkeil  wegen  eine  Sonderstellung   einnimmt.    Efl 
ist  wohl  möglich,  dal\  in  den  Zellen  des  Cystinurikers  Bedingungen  herr- 
schen, die  das  Cystin  zur  Ausfällung  bringen.  DalA  es  tatsächlich  im  Laufe 
derZeit  in  den  l  leweben  zu  urro[.eu  ( 'ystinanhäufungen kommen  kau n  i  ein 

iu  letzter  Zeit  beobachteter  Fall-),  der  einen  21 '/,  Monate  alten  Knaben  be- 
trifft. Er  starb  unter  Erscheinungen  einer  allmählichen  Inanition.  Bei  der 
Sektion  fanden  sich  alle  Organe  dicht  von  Kristallenen  von  Cystio  durch- 
setzt. Die  Milz  z.  EL  war  vollständig  infiltriert,  und  man  konnte  aus  ihi 
Leichtigkeit  diese  Aminosäure  in  größerer  Menge  in  ganz  reinem  Zustand 
isolieren.  Es  ist  von  Interesse,  daß  in  diesem  Falle  Erblichkeit  der  Cystin- 


■j  L.c.l'(niH*ky   und   S. Bammann:  Ober  da?   Vorkommen   von   Inamiuen,  »o- 
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diathese  vorlag,  und  zwar  in  progressiver  Form.  Vielleicht  wirft  auch  die 
Beobachtung,  dal)  neben  Cystin  auch  andere  Aminosäuren  im  Harn  sich  finden 
können,  ein  Licht  auf  diese  seltene  Stoff  Wechselanomalie.1)  So  winden  in 
einem  Fall  von  Cystinurie  neben  Cystin  noch  I.cinin  und  Tvrosin  aufge- 
funden. Es  scheint  nach  diesem  Befunde,  dal-  die  Cvstinurie  einer  nllge- 
meineren  Störung  im  Eiweii'.abbau  entspricht,  als  man  allgemein  annimmt. 
um!  daß  sie  gewi  dermaßen  als  der  einfachste  Fall  einer  solchen  Anomali«- 
zu  betrachten  ist.  Wir  möchten  immerhin  hervorheben ,  dail  ein  v 
klares  Bild  der  vorliegenden  Stoff  Wechselstörung  einstweilen  auf  Grund 
der  vorhandenen  Fntersuchungen  nicht  gegeben  weiden  kann.  Stützen  wir 
unser  Urteil  über  diese  Anomalie  im  Eiweilistoff  Wechsel  nicht  allein  auf 
die  an  Cvstinurikem  gemachten  Beobachtungen,  sondern  auf  unsere  Kt-nnt- 

«•   des   gesamten  Stoffwechsels  in  den  Geweben,  so  erscheint  Bfl 

uns  als  am  wahrscheinlichsten,  datt  wir  in  der  Cvstinurie  eine  Störung 
im  Abbau  der  Proteine  im  Zellsioffwechscl  vor  uns  hahen.  Umgekehrt 
können  wir  das  Auftreten  von  Cystin  hei  dieser  Krankheit  als  einen  wei- 
teren Beweis  für  die  Annahme,  dau  im  intermediären  Stoffwechsel  Amino- 
säuren aus  Eiweiß  gebildet  werden,  anifusan,  wobei  allerdings  zu  bemerken 
daÜ  sich  dio  eine  Vorstellung  auf  der  anderen  begründet .  und  .somit 
eine  scharfe  BewessfttbraQg  nicht   möglich  ist. 

Unser  Einblick  in  den  intermediären  Abbau  der  Eiweil'ikörper  ist  mit  der 
Feststellung  von  Aminosäuren  im  Harn  unter  bestimmten  Bedingungen  und 
der  Kenntnis  der  letzten  Abbaiiprodukte  des  Eiweiß,  des  Harnstoffs  bei 
den  Saumtieren,  resp.  der  Harnsäure  bei  Vögeln  und  Reptilien,  nach  nicht 
erschöpft.  Es  sind  im  Harn  noch  Produkte  allerdings  zum  größten  Teil 
einstweilen  unbekannter  Natur  vorhanden,  die  Stickstoff  und  auch  Schwefel 
enthalten  und  die  ganz  offenbar  im  Zusammenhang  mit  dem  Eiwalfistoff- 
werhsel  stehen.  Wir  wollen  hier  davon  absehen,  dal.i  im  Haru  normalerweise 
eiweil.artige  Stoffe  vorkommen,  die  recht  verschieden  beurteilt  worden  sind. 
Sit-  sind  böchstwahrscheinJIcli  nicht  einheitlich.  Sie  gehören  zum  Teil  zu  den 
Murinen,  zum  Teil  in  die  Gruppe  der  Nuklcoalhuinine  und  Mammen  wahr- 
scheinlich aus  den  Narnwcgen  Mit  dem  Ei  weil.stnfi  Wechsel  haben  sie  Dicht! 
zu  tun,  ebensowenig  die  in  pathologischen  Fällen  und  vor  allem  bei  Erkran- 
kungen der  Nieren  im  l'rin  in  großen  Mengen  auftretenden  Eiweil.substanzen. 
Diese  beeinflussenden  Eiweil  Stoffwechsel  nur  indirekt,  indem  dieses  kostbare 
Material  dem  Körper  fortgesetzt  entzogen  wird,  ohne  dal',  der  (  >rganismiis  sich 
dessen  Energie  zunutze  machen  kann.  Es  ist  wohl  möglich .  daß  eine 
genaue  Untersuchung  dieser  EiweiUkb'rper  uns  Einblicke  über  des  Gang 
des  Eiweiliabbaus  in  den  Geweben  gewähren  würde.  Es  wäre  natürlich  von 

Stein  Interesse  zu  erfahren,   woher  das  bei  rerschiedfinen   Nephritis- 
arten  auftretende   Eiweiß  stammt.-)    Man  nimmt  zwar  allgemein  an.    dall 
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in  dem  Harn  unter  pathologischen  Bedingungen  einfach  die  Sernmeiwi  i 
korper,  «las  Serumglobulin  uiul  da.«  Sei  umalhmnin.  übergehen.  So  wahr- 
scheinlich eine  solche  Annahme  auch  klingt,  mul>  doch  betont  werden,  dal! 
sie  nicht  für  alle  Fälle  zuzutreffen  braucht.  Dali  normalerweise  kein  Ei- 
weili  im  Harn  —  ausgenommen  sind  dir  genannten  Eiweibspuren  —  auf- 
tritt, hat  seinen  Grund  darin,  dal»  die  Nierenepithelien,  resp.  die  Epi- 
thclicn  der  Glomeruli  das  kolloidale  Eiweitt  nicht  passieren  lassen.  Da!)  wir 
jedoch  nicht  in  allen  Fallen  mit.  einer  so  einfachen  Erklärung  durch- 
kommen, beweist  das  Auftreten  eines  recht  charakteristischen  Eiweit'ikör- 
pers  im  Harn ,  des  sogenannten  Bmce-Jonessdwn  KiweilJkörpers.  Er 
findet  sich  auffallenderweise  hauptsächlich  bei  Sarkombildungen  im  Kno 
chenmark  (Sarcomatosis  ossium).  Er  tritt  meist  allein  im  Harn  auf  nnd 
wird  somit,  allein  durch  die  Epithelien  der  Gloim-nili  durchgelassen,  während 
die  Serumeiweibkörper  ganz  offenbar  zurückgehalten  werden.  Man  könnte 
daran  denken ,  daß  der  BoneaHföfteaclie  Eiweibkörper  ein  weiter  abge- 
baute* Eiweiß  darstellt  und  deshalb  in  die  HanikaniUchen  hindurch  dif- 
fundiert.1) Diese  Annahme  ist  jedoch  unrichtig,  denn  dieser  Eiweilikörper 
enthalt  alle  jene  Aminosäuren,  welche  ein  Charakteristikum  dafür  abgeben, 
dal.  ein  irgendwie  tiefergebender  Eingriff  noch  nicht  erfolgt  ist.  Eine 
solche  Aminosäure  ist  das  Ty rosin ,  das  bekanntlich  so  außerordentlich 
leicht  abgespalten  wird.  Man  kann  natürlich  einwenden,  dal«  das  Ty  rosin 
im  lienre-JotusschQh  Eiweibkörper  in  anderer  Weise  gebunden  ist,  als  in 
anderes  Biweiflarten.  Vorläufig  liegt  noch  kein  Grund  zu  einer  solchen 
Annahme  vor.  Nach  seinem  Aufbau  an  Aminosäuren  entspricht  der  B\ 
iTon&MChe  Eiweibkbrper  keinem  der  beiden  Serumproteine,  und  dürfte  wohl 
ein  Gowebseiweif.  vorstellen,  das  imabgehaut  und  ohne  in  die  Eiweil-korper 
dflfl  3eT03DG  übergeführt  worden  /u  sein,  an  das  Blut  abgegeben  wird  und 
wahrscheinlich  als  „blutfremdes",  obwohl  körpereigenes  Eiweiß  zur  Aus- 
m  heidung  gelangt.  I  -  wftM  verlockend,  derartigen  Beziehungen  auch  bei 
anderen   Elwoißansschcidungen  durch  die  Nieren  nai -h/ugehen. 

Finden  sich  derartige  Produkte  nur  unter  bestimmteD  Bedingungen, 
so  enthält  der  Harn  normalerweise  offenbar  kompliziertere  Verbindungen, 
deren  Natur  noch  nicht  aufgeklärt  ist.  die  jedoch  nach  ihrer  elementaren  Zu- 
-.■iiuuicnset/ung  in  engen  Beziehungen  xmn  F.iweil  •Stoffwechsel  stehen 
sen.  Ihr  hoher  Sauerstoffgehalt  stempelt  sie  zu  <>xvdati<>nspn>dukten 
(fafl  Eiweiß.  Ihr  Vorkommen  lälJt  vermuten,  dali  der  Abbau  des  Eiv, 
moleküls  nach  verschiedenen  Richtungen  verlaufen  kann,  und  daß  un 
Vorstellung,  dal'i  das  EÜweifl  im  Zellstoff  Wechsel  über  die  Aminosäuren  ah- 
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möglich,  dafl  ein  Teil  des  Eiweiß  in  noch  unbekannterweise,  ohne  vorher 
gespalten  zu  werden,  zur  Oxydation  gelangt.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  dal» 
für  diese  Art  des  Eiweiliabbaus  der  schon  erwähnte,  gegen  die  Einwirkung 
der  proteolytischen  Fermente  sehr  resistente  Komplex  von  Aminosäuren 
in  Betracht  kommt.  Jedenfalls  dürfen  wir  von  der  Aufklärung  dieser  Pro- 
dukte einen  weiteren  Einblick  in  den  intermediären  EiweiÜstoffwechsel 
erwarten.  Wir  können  hier  nur  dir  Namen  dieser  Verbindungen  anführen 
und  betonen,  dal»  für  keine  derselben  ein  Beweis  für  ihre  Einheitlichkeit 
vorliegt.  Botiihi/üski  und  Göttlich1')  unterscheiden  zunächst  eine  Oxy- 
proteinsäure  und  eine  Alloxyprotcinsäure.  In  neuester  Zeit  ist  noch 
die  Antoxyproteinsäure  hinzugekommen.  Sie  enthalten  alle  Schwefel 
und  Stickstoff  und  sehr  reichlich  Sauerstoff. 

Die  folgenden  Zahlen  sollen  einen  Einblick  in  ihre  Zusammensetzung 
geben.  Die  Antoxyproteinsäure  enthält  dS'Sl*/«  C,  HU  ,,  II.  J  t  10%  N. 
Oülo;0  S  und  26'33«/o  0:  die  Oxyproteinsäure  39ti2°/o  Ü,  ;V6»"„  H, 
L8W  \,  l«12%8  uiiil  Bö-54%0  und  die  Alloxvproteinsiiure  41  3H1 
WO1  |  H.  L8W/«  X,  219°, ,  S  und  S7'28%  O.Wir  halx  n  noch  /u  er- 
wähnen, dafl  <>.  Thiele*)  im  Harn  eine  Uroferrins&ure  beschrieben  hat, 
die  offenbar  auch  in  die  Gruppe  dieser  Verbindungen  hineingehört.  Sie 
ergab  bei  der  Spaltung  im  Rohr  mit  Salzsäure  MelaniustoflV.  Kohlen* 
säure,  Ammoniak  QfgaflttdM  schwefelhaltige  Verbindungen.  Schwcfel- 
wasserstoff  und  Asparaginsäure.  Wir  müssen  noch  hervorheben,  dal!  diese 
Stoffe  keine  Eiweilireaktionen  gehen.  Die  Biuretprobe  fällt  negativ  aus 
und  ebenso  die  MUfottadie  Probe  und  die  übrigen  für  das  Eiweiß  und 
dessen  nächste  Altbauprodukte  charakteristischen  lieaktioneii.  Wir  iiiii- 
uns  vorläufig  mit  der  Aufzählung  dieser  Produkte  genügeu.  Vielleicht  wirft 
in  die  Entstehung  dieser  Produkte  der  Nachweis  einiges  Licht,  dalli  aus 
dem  Harn  in  ganz  ähnlicher  Weise,  wie  die  Alloxyprotcinsäure  und  Oxyprotnu- 
säure  gewonnen  wurde,  sich  ein  schwer  dialysierbarer  Körper  isolieren  läUt. 
der  offenbar  ein  recht  kompliziertes  Gemisch  darstellt,  jedoch  keine  freien 
Aminosäuren  enthält.  Diese  können  jedoch  aus  ihm  gewonnen  weiden, 
wenn  die  irenannte Substanz  mit  konzentrierter  Salzsäure  aufgespalten  wird.1) 


')  St  Hnruht/Hnlei  iimi  OottJM:  I  bW  i'im-ii  hisliiM  iml><k:iiiii?cn  Hartibestanilti-il, 
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Es  ließen  sich  dann  (ilykokotl,  Alanin,  Leucin  und  Glutaminsäure  isolieren, 
und  Phenylalanin  und  Asparaginsiiure  nachweisen.  Tvro.-in  enthielt  die 
Substanz  keines.  Es  ist  sehr  wohl  moglu-h,  daß  dieses  Produkt  einen  nur 
teilweise  abgebauten  Rest  von  Eiweili  darstellt,  der  der  weiteren  Zerstörung 
•ntLMnfjen  ist.  Es  läl'it  sich  vorläufig  über  seine  Beziehungen  zu  den  eben 
angeführten  Sauren  nichts  aussagen. 

Bei  der  Besprechung  der  Abbauprodukte  desTvrosins  und  des  Phenvl- 
aiauüu  haben  wir  bereits  zweier  Oxysauren  Erwähnung  getan,  die  bei 
einer  eigentümlichen,  sehr  seltenen  Stoffwechselanomalie  im  Harn  auf- 
treten, nämlich  bei  der  Alkaptonurie.  AlsAlkapton  bezeichnete  seiner- 
zeit /W, /,<>-')  eine  von  ihm  im  Harn  eines  Diabetikers  entdeckte  Suh- 
i.ui/ .  Kelche  diesem  zwei  Merkmale  verlieh.  Einmal  zeigte  der  Urin  ein 
sehr  bedeutendes  Heduktionsvermögen  und  '  namentlich  die  Eigenschaft, 
nach  Zusatz  von  Alkali  sieh  unter  Sauerstoffaufnahme  dunkelbraun  bis 
schwarz  /u  färben.  Dieses  „Alkapton"  ist  von  M.  Wolkow  und  EL  B<m- 
aus  dem  Harn  isoliert  und  seiner  Zusammensetzung  nach  völlig 
aufgeklart  worden,  nachdem  vorher  schon  Kirk*)  aus  dem  Harn  von  drei 
Kindern  derselben  Familie  eine  kristallisierte  Säure  gewonnen  hatte.  Er 
erkannte  bald,  dali  sie  aus  einem  Gemenge  zweier  Körper  bestand.  Die 
eine  Verbindung  nannte  er  Urole  ucingäure  und  die  andere  Uroxanthin- 
Bäare  Letztere  ist  offenbar  identisch  mit  der  von  Woöcou  und  l'»u<»wnu 
als  Uomogentisinsäure  bezeichneten  Verbindung.  Ihre  Konstitution 
von  diesen  Autoren  aufgeklärt  worden.4)  Sie  ist  eine  Dioxy phenylessig- 
l&«re.  Die  Uroleucinsäure  dagegen  entspricht  einer  DlOl  | rphen yl- 
a-Mi Ichsäure.  Sic  ist  bis  jetzt  nur  in  vereinzelten  Füllen  von  Alkapton- 
urie aufgefunden  worden  und  ist  offenbar  als  eine  Vorstufe  der  Uomogentisin- 
säure aufzufassen.  WbUcoio  und  Baumann  haben  auch,  bereits  die  Quelle  dieser 
Birnen  entdeckt  und  auch  die  Auffassung  der  ganzen  Erscheinung  voll- 
kommen geklärt.  Die  Alkaptonurie  ist  nicht  als  eine  Krankheit  zu  betrachten, 
tollt  vielmehr  eine  Anomalie  des  Stoffwechsels  dar.  welche,  ohne  irgend- 
welche Störungen  zu  verursachen,  während  des  ganzen  Lebens  bestehet 
kann.  Es  ist  von  grefiem  Interesse,  dali  sie  oft  bei  mehreren  Gliedern 
•iheu  Familie  auftritt.  Was  nun  die  Herkunft  der  Homogentisin-  und 
l  roleucinsiiure  anbetrifft,  so  war  es  naheliegend,  an  die  aus  dem  Ei  weil» 
Stemmende  aromatische  Gruppe  zu  denken.  Daß  im  Harn  eine  <r\mze  An- 
zahl von  Abbauprodukten  auftreten  können,  die  direkt  aus  der  genannten 
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Quelle  stammen,  haben  wir  bereits  erwähnt.  Als  einziger,  regelmäßig  vor- 
kommender und  leicht  zugänglicher  aromatischer  Baustein  des  Eiweiü  war 
bis  vor  kurzem  nur  das  Tyrosin  bekannt.  Von  ihm  stammcu  die  p-O.w 
phenylpropionsiture,  die  p-Üxyphenylessigsäure,  das  p-Kresol  und  das 
l'henol  al>.  Dali  nun  auch  die  Säuren  des  Alkaptonharns  auf  das  Tyrosin 
/urückzufobren  sind,  bewiesen  WoUcou  und  Baumarm  durch  Eütterungs- 
versuche.  Sie  fanden,  daß  der  Eingabe  von  Tyrosin  an  einen  mit  Alkap- 
tonurie  behafteten  Mann  eine  entsprechende  Steigerung  der  Alkaptonsüure- 
ansscheidang  folgte.  Wdhow  und  Baumann  weisen  in  ihrer  genannten  Arbeit 
bereits  auf  eine  weitere  Quelle  der  Alkaptonsäuren  hin,  nämlich  auf  das 
Pheny  lalan  in,  die  Plnriy  laminopropionsaure. '  i  Mit  ■  aromatische 
Aminosäure  stand  diesen  Forschern  in  ausreichenden  Mengen  nicht  zur 
Verfügung.  Sie  mußten,  wie  sie  selbst  betonen,  sich  auf  die  Untersuchung 
des  Zusammenhanges  der  Alkaptonsäuren  mit  dem  Tyrosin  beschränken. 
In  neuester  Zeil  ist  nun  durch  die  Methoden  Emil  Fischers  zur  Isolierung  der 
Spjiltprodukte  der  Proteine  das  Phenylalanin  nicht  nur  in  größeren  Mengen  zu- 
gänglich geworden,  sondern  es  ist  zugleich  seine  ganz  allgemeine  Verbreitung 
als  Baustein  der  Eiweibstoffe  erkannt  worden.  Es  fehlt  nur  wenigen  Eiweiß- 
körpern und  ist.  verbreiteter  als  das  Tyrosin.  Auf  firund  dieser  Eikennt- 
nis  ist  in  neuester  Zeit  das  nun  mehr  leicht  zugängliche  Phenylalanin  eben 
falls  auf  seiue  Beziehungen  zu  den  Alkaptonsäuren  untersucht  worden. 
W.FaHa  und  Leo  längstem*)  fanden,  dal'«  diese  Aminosäure  in  ganz 
gleicher  Weise  wie  das  Twosin  bei  seiner  Eingabe  an  einen  mit  Alkap- 
tonurie  behafteten  Mann  die  Ausscheidung  der  Iloinogentisiusaun-  Steigt 
Es  .sind  somit  beide  aromatische  Bausteine  des  Eiweiß  als  Ausgaugsmaterial 
für  die  Bildung  der  Alkaptonsäuren  zu  betrachten.  Jj  Es  ist  wichtig,  daß 
offenbar,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  das  gesamte  Phenylalanin  und 
Tyrosin  der  Nahrung-ifisvrii'.stoffe  beim  Alkaptontiriker  in  die  Alkaptou- 
siiuren  übergehen  und  somit  die  Störung  im  Abbau  dieser  Amii 
eine  recht  vollkommene  zu  sein  scheint. 

Eine  Vergleichang  der.  Konstitution  des  Tyrosins  und  des  Phenyl- 
alanins mit  derjenigen  der  beiden  Alkaptonsäuren  zeigt  uns,  da  Ü  die  Ent- 
stehung der  letzteren  aus  den  ersteren  keinen  ganz,  einfachen  Prozeß 
darstellt. 
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I 'vrosin  ist  eine  para-Oxyphenyl-/-aminopropionsäure  und  Phenyl- 
alanin eine  Phenyl-x-aminopropionsäure.  Alle  Abhauprodukte  des  Tyrosin- 
welche  wir  teils  als  Fäulnisprodukte,  teils  als  Produkte  des  intermedia 
Stoffwechsels  kennen  gelernt  haben,  gehören,  wie  das  Tyrosin,  selbst  der 
Parareihe  an.  Wie  die  angeführten  Konstitutionsformeln  der  Hotnogentisin- 
und  der  Uroleucinsäure.  beweisen,  ist  dies  tvei  diesen  nicht  der  1  iH  Bfl 
halt  in  der  Tat  schwer,  die  Entstehung  der  beiden  Alkaptonsäuren  aus 
den  bekannten  aromatischen  Bestandteilen  der  Proteine  zu  erklaren.  Hei 
der  Umwandlung  des  Tyrosins  in  Homogentisinsäure  muß  zunächst  die 
Hydroxylgruppe  offenbar  entfernt  werden,  sei  es,  daß  sie  abgespalten  wird. 
sei  es,  dafl  sie  wandert.  Durch  Oxydation  werden  dann  an  zwei  anderer» 
Stellen  des  Benzolrings  zwei  neue  zueinander  in  Parastellung  befindliche 
OH-Gruppcn  erzeugt.  Die  Umwandlung  der  Seitenkette  der  Aminopropion- 
saure  in  den  Kssigsäurerest  hat  nichts  Auffallendes  an  sich  und  dürfte 
durch  einfache  Desainidierung  erfolgen. 

Ms  ist  sehr  wahrscheinlich ,   dal.  die  Homogentisinsäure  nicht  direkt 
aus  dem  Tyrosin  hervorgeht,  sondern  aus  der  aus  ihm  gebildeten  p-O.w 
pheinlessigsfture.    Hier  setzt   offenbar  die  Anomalie    im    weiteren  Abbau 
osiiis  ein.   Beim  Phenylalanin  ist  die  entsprechende  Abbaustufe  die 
Phenvlessigsaure.    Diese    letztere    geht   allerdings,    wie  Einöden*)  nachge- 
wiesen hat,  bei  ihrer  Eingabe  nicht  in  die  Alkaptonsäuren  über.  Es  darf  jedoch 
aus  dem  Ausfall  dieses  Versieh«    nicht  mit    voller  Sicherheit  geschlossen 
werden,    dali   nun  die  Phenvlessigsaure  nichl    olfl  eines  der  ersten  Abbau- 
produkte  des  Phenylalanins  auch  beim  Alkaptonuriker  zu  betrachten  ist 
ist    natürli'li    auch  nicht   ausgeschlossen,    dali   der  Abbau   der    genannten 
Aminosäure  zum  vorneherein  abnorm  einsetzt.  Es  ist  wiederholt  der  Ver- 
stirb gemacht  worden,  die  Homogentisinsäure  «als  ein  ganz  normales  inter- 
mediäres Abbauprodukt  des  Tyrosins  und  Phenylalanins  hinzustellen.*)  Die 
Alkaptonurie  wäre  nach  dieser  Auffassung  als  eine  Hemmung  in  der  voll- 
ständigen Verbrennung  des  Bnuolkerns  aufzufassen.    Die  Entstehung  der 
Homogentismsiiurt  wurde  als  eine  der  Sprengung  des  Benzolrings  vor. 
gehende  Oxydation  anzusehen   sein.    Der  mit  Alkaptonurie  Behaftete   ver- 
mag diesen  Prozett  nicht  zu  Ende  zu  führen,  und  so  kommt  uns  hei  (fieser 
Stoffwechsclonomalie  ein  Abbauprodukt  des  intermediären  Stoffwechsel 
Gesicht,   das  uns  sonst  immer  verborgen   geblieben  wäre,    Es  hat  in  der 
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Tat  etwas  Verlockendes  Für  sich,  die  Alkaptonurie  als  eine  einfache  Hem- 
mung im  normalen  Twnsin-  und  Phenylalanin-Abbau  aufzufassen.  Eslal.t  sich 
nicht  leugnen,  datf  diese  Annahme  in  den  Versuchen  von  Quo  X'uhutier  und 
Mr.  F'iitu  manche  Stütze  findet.  Andrerseits  mul>  betont  werden,  dali  diese 
Vorstellung  der  Bildung  der  Alkaptonsauren  immerhin  nur  eine  Hypoth  • 
ist  und  einer  scharfen,  überzeugenden  \W weist ührung  entbehrt. 

Die  llomogentisinsäure  ist  nicht  allein  hei  dieser  seltenen  Stoff- 
wechselanomalie  aufgefunden  worden.  Wir  sind  ihr  bereits  begegnet.  3& 
entsteht  auch  in  VYur/.elspitzen  aus  Tyrosin,  wie  Berti  l])  nachgewiesen 
hat,  und  lallt  sich  in  größerer  Menge  isolieren,  wenn  der  weitere  Abbau 
z.  B.  durch  Chlorofornieinuirkung  gehemmt  wird.  Dann  häuft  sich  die 
Homogentisinsänre ,  die  normalerweise  rasch  weiter  verbrannt  wird,  in 
glätterer  Menge  an  und  kann  nun  nachgewiesen  werden.  Dieser  sehr  wich: 
Befund  macht  es  recht  wahrscheinlich,  dal.  die  Pflanze  ihr  Tvrosin  und 
wahrscheinlich  auch  ihr  Phenylalanin  in  ganz  entsprechender  Weise  abbaut, 
wie  die  tierische  Zelle.  Auch  sie  desamidiert  offenbar  das  Tvrosin.  es  ent- 
steht zunächst  p-Oxyphenylpropionsuure,  dann  p-Üxyphenylessigsäure  und 
nun  durch  Oxydation  des  Benzolringes  Homogentisinsäure  unter  gleich- 
zeitiger Abspaltung  oder  vielleicht  Wanderung  der  in  Parastcllung  befind- 
lichen oil-Gruppe. 

Tber  den  Entstehungsort  der  Alkaptonsauren  im  Organismus  des  Alkap- 
tonurikers  war  man  sich  recht  lange  im  Unklaren.  Wolkoiv  und  Baummm  ver- 
legten ihre  Bildung  in  den  obersten  Teil  des  Darmes,  und  /war  sollten  Mikro- 
organismen beteiligt  sein.  Heute  wissen  wir.  dal',  die  Alkaptonsauren  höchst- 
wahrscheinlich erst  in  den  Geweben  selbst  entstehen  Ks  gilt  dies,  nach  unseren 
Kenntnissen,  in  erster  Linie  von  dem  aus  dem  Phenylalanin  hervorgehenden 
Anteil  derselben,  denn  diese  Aminosäure  wird,  soviel  wir  wissen,  im  Darm- 
kanal unter  der  Einwirkung  der  proteolytischen  Fermente  nicht  frei. 
Anders  verhält  sich  das  Tyrosin.  Dieses  wird  in  grol'.er  Menge  bereits 
im  Darm  abgespalten.  Es  gelangt  unter  normalen  Umstanden  sicher  zum 
allergrößten  Teil  zur  Resorption  und  beteiligt  sich  offenbar  auch  beim 
Alkaptonuriker  am  Aufbau  des  Eiweili,  denn  dessen  Bluteiweil.körper  zeigen 
denselben  (Jehalt  au  Phenylalanin  und  Tyrosin  wie  in  der  Norm,1)  Ein 
kleiner  Teil  des  Tvroxins  wird  wohl  stets  im  Daune  ein  Haub  der  Bak- 
terien, und  so  gelangen  die  verschiedenen,  wiederholt  ei  wähnten  Abbau- 
produkte bis  zum  Phenol  herunter  zur  Resorption.  Die  Übergangsprodukte, 
die  p-Oxyphenrlpropionsaure  und  die  p-Uxyphcnylcssigsiune,  können  natür- 
lich auch  als  Quelle  der  Alkaptonsauren  dienen.  Ihre  Hauptmasse  wird  je- 
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doch  offenbar  erst  im  Zellstoffwechsel  gebildet,  nachdem  die  Zelle  die 
Proteine  in  ihre  Bestandteile  zerlegt  hat  and  nun  die  Aminosäuren  völlig 
abbaut  Hier  setzt  die  Anomalie  resp.  Hemmung  ein. 

Wenn  wir  alles,  was  wir  über  die  Proteine  selbst,  ihre  Zusammen- 
setzung und  ihren  Aufbau  wissen,  und  was  uns  die  Erfahrungen  über  die 
Verdauung,  Resorption  und  Assimilation  der  Nahrungseiweißstoffe  lehren, 
und  was  die  Versuche  über  ihre  Umwandlungen  und  ihren  endlichen  Ab- 
bau in  den  Geweben  ergeben  haben,  zusammenfassen,  so  kommen  wir  ganz 
allmählich  doch  zu  einer  recht  klaren  Vorstellung  des  gesamten  Eiweiß- 
stoff wechseis.  Allerdings  sind  noch  unzählige  Brücken  rein  provisorisch,  aus 
Analogieschlüssen  und  Wahrscheinlichkeitsbeweisen  hervorgegangen,  von 
einem  festen  Grund  zu  einem  anderen  hinübergeschlagen  worden,  noch  durch- 
webt die  Hypothese  in  dichten  Zügen  alle  unsere  Vorstellungen;  wir 
zweifeln  jedoch  nicht  daran,  daß  die  Fortschritte  der  Eiweißchemie  eine 
Position  nach  der  anderen  festigen  und  mehr  und  mehr  für  die  „An- 
nahmen" die  Tatsachen  sprechen  werden. 


Vorlesung  XIII. 


Die  Nukleoproteide  und  ihre  Spaltprodukte. 

l'ei  dei  Besprechung  der  Proteine  haben  wir  mit  uran/.  kurz  derje- 
i-n  geflacht,  welche  nicht  für  sich  allein,  sondern  nur  mit  einem 
zweiten  Atomkomplex  gebunden,  in  den  Geweben  sich  vorfinden.  Zu  diesen 
zusammengesetzten  Proteinen,  auch  l'i  oteide  genannt.  gchiiivii  die  Nuklco- 
p ro t «■  i  de.  Sie  nehmen  im  Haushalt  nicht  nur  der  tierischen,  sondern 
rtii.-fi  der  pflanzlichen  Zelle  »'int'  wichtige  Stellung  ein.  Sie  sind  sehr  ver- 
breitet und  finden  sich  hauptsächlich   in  den  Zellkernen.    Ks  ist  vorläufig 

i  i  sagen,  ob  die  unter  dem  Namen  Nukleoproteide  /nsammen- 
gefal'ten  Stoffe  in  gewissen  Grenzen  einheitlicher  Natur  sind.  Sie  lassen 
schwer  reinigen  und  sind  vorläufig  hauptsächlich  durch  ihre  Spalt- 
produkte charakterisiert.  Es  scheint  nach  allem,  was  wir  wissen,  daii 
vor  allem  der  Kiweilipaarüng  recht  verschiedener  Natur  sein  kann.  Wir 
finden  namentlich  Histone  und  Protaminartcn.  Auch  der  andere  Paarung, 
auf  den  wir  gleich  eingehen  werden,  zeigt  je  nach  der  Art  und  Abstam- 
mung des  Xukleoprote'ids  einen  recht  verschiedenartigen  Aufbau.  Wenn 
wir  die  vorliegenden  Angaben  über  diese  Körperklasse  überblicken,  dann 
dringt  sich  unwillkürlich  der  Gedankt  auf,  dafl  ein  prssses  Urteil  über 
den  Aufhau  der  Nukleoproteide  schon  deshalb  nicht,  möglich  ist.  weil  si- 
cher je  nach  der  Methode  der  Isolierung  dieser  Proteide  verschieden 
reine,  oder  vielleicht  besser  ausgedrückt,  zum  Teil  verschiedene,  stark  ver- 
änderte Produkte  den  einzelnen  Untersuchungen  vorgelegen  haben.  Der 
Kiweilipaarling  vereinigt  in  sich  alle  jene  haften,  die  den  Proteinen 

zukommen  V«  allem  zeigt  er  auch  die  Erscheinung  der  Denaturierung,  die  oft 
in  unerwünschter  Weise  einem  isolierten  Produkt  eine  ganz  neue  ffigeUBehnfl 
aufprägt,  und  dadurch  eine  scheinbar  neue  Verbindung  vortäuschen  kann. 
Wir  sind  genötigt,  die  Nukleoproteide  aus  den  Zellen  selbst  herauszuholen, 
d.  h.  aus  einem  Gemisch  der  verschiedenartigsten  Eiweitikürper.  Der  Om- 
itand,  dal'  in  den  verschiedenen  NukleoproteYden  die  beiden  Paarlinge  in 
den  fester  Bindung  sich  vorfinden,  kann  gleichfalls  zu  Täuschungen 
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führen  und  verhindert  vor  allein  je<leu  energischen  Eingriff  im  Bestreben 
einer  möglichsten  Reinigung  des  isolierten  Produktes 

Bfl  ist  aus  allen  diesen  Verhältnissen  heraus  kein  Wunder,  dsJ 
die  Existenz  der  Nukleoproteide,  deren  Kenntnis  wir  vor  allem  F.  Mietetet 
verdanken,  wiederholt  in  Frage  gestellt  worden  ist.  I »er  nicht  eiweiü- 
artige    Paarung,    die    Nukleinsäure,    fällt    an    und    für    sich    ES« 

wäre  denkbar  gewesen ,  dai<  sie  hei  der  Isolierung  der  Proteide  .  wie 
wir  früher  schon  erwähnt  haben,  ebenfalls  ihre  fällende  Wirkung  entfaltet, 
und  so  mit  dem  EiweilS  zusammen  scheinbar  gebunden  zur  Beobachtung 
kommt.  Es  ist  jedoch  gelungen,  durch  Aussalzen  ebenfalls  NukleoproteYde 
zu  gewinnen.  Wenn  wir  auch  nicht  daran  zweifeln,  dal',  derartige  Verbin- 
dungen besonders  der  basischen  EiweiKkörper,  wie  der  Histone  und  Prot- 
amine, mit  Säuren  wie  der  Nukleinsäure  existieren,  so  müssen  wir  doch 
zugeben,  dal'«  ein  zwingender  Beweis  für  eine  derartige  Bindung  in  der 
Zelle  selbst  bis  jetzt  nicht  erbracht  ist.  Wir  sind  uns  gewohnt,  Stoffe, 
auf  die  wir  immer  wieder  an  bestimmten  Orten  treffen  und  nie  ver- 
missen, als  besonders  wichtig  für  die  Funktionen  der  Zelle  und  Gewebe 
anzusehen,  besonders  auch  dann,  wenn  wir  ihnen  in  Zellteilen  begegnen, 
denen  wir  eine  grolle  Bedeutung  zuschreiben.  Es  ist  sehr  wahrschein- 
lich, dal',  wir  mit  diesem  Vorgehen  im  Kernt  sind,  wir  wie 
jedoch  den  wahren  Stand  unseres  Wissens  verdunkeln,  wenn  wir  [riebt 
hervorhoben  würden,  dali  uns  ein  exakter  Einblick  in  die  Bedeutung  der 
Nukleoproteide  bis  jetzt  versagt  ist,  und  dali  wir  vorläufig  nicht  wissen, 
in  welcher  Art  sie  sich  am  Zellstoffwcchsel  beteiligen. 

Wie  wir  bereits  angeführt  haben,  bestehen  die  NukleoproteYde  aus  einem 
Kiweil'anteil  und  aus  Nukleinsäure.  Es  ist  noch  recht  unklar,  wie  mau  sieh 
den  Aufbau  der  ProteYde  aus  diesen  beiden  Komponenten  vorzustellen  hat 
Es  hat  sich  nämlich  gezeigt,  dali  die  Spaltung  in  Eiweiß  und  Nuklein- 
säure Dicht  so  einfach  vor  sich  geht.  Man  gewinnt  den  Kindruck,  als  ob 
die  NukleYnsäure  mit  zwei  Teilen  EiweiU  verbunden  ist.  Der  eine  Teil  ist 
leicht  abspaltbar,  der  andere  schwerer.  Wir  haben  bereits  das  Schema  er- 
wähnt, das  diesem  Verhalten  Ausdrnek  geben  soll: 

N  (i  k  1  <•  o  p r ci  t  o id 

Eiweiß  Nukli  in 

--     . 
Eiweiß  Nukli-Tiuini 

Es  bleibt  bei  der  Abspaltung  des  Kiweiü  aus  dem  Nukleoprotcid  ein 
Teil  <\<'±  Proteins  an  der  NukleYnsäure  hängen.  Dieses  Produkt  wird  ite 
Nuklein  bezeichnet.  Es  ist  von  Mischer  /um  erstenmal  beobachtet  wor- 
den, als  er  ein  Nukleoproteld  mit  Pepsin  und  .Salzsäure  verdaute.  Das 
leichter  ahspaltbare  Fiweil.  wird  abgebaut,  während  das  Nuklein  au- 
Wie  neuere  Untersuchungen  gezeigt  haben,  kann  das  Nuklein  durch  das 
aktive  Pepsin  gespalten  werden,  so  dali  dann  reine  Nukleinsäuren  übrig 
bleiben. 


i'     Nuklei j»n>K-iil<'  und  ilm-  Bpaltprodakte. 
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Uns  interessieren  hier  vor  allem  die  NukleTnsä  uren.  Den  Eiweill- 
paarlin^  haben  wir,  soweit  er  bekannt  ist,  schon  besprochen.  Alle  Nuklein- 
säuren enthalten  Phosphor.  Bei  ihrer  Spaltung  entstehen  Phosphorsüure 
und  Nuk  lein  hast  n  Bfl  sind  dies  nicht  die  einzigen  bei  der  Aufspaltung  von 
Nukleinsäuren  erhaltenen  Produkte.  Es  ist  gelungen,  am  einigen  eine  Kohle- 
hydratgruppe abzuspalten  und  aus  anderen  Verbindungen,  die  den  l'y  rirni- 
dinen  zugehören.  Wir  wollen  hier  zunächst  alle  bekannten  Spaltprodukte 
dtt  verschiedenartigsten  Nukleinsäuren  besprechen  und  uns  vorläufig  um 
die  Zusammensetzung  der  einzelnen  Arten  von  diesen  Säuren  nicht  küm- 
mern. Die  bis  jetzt  bekannten  Nukleinsäuren  sind  alle  amorph  und  reagieren 
sauer.  Sie  lösen  sich  leicht  in  ammoniakalischcm  oder  alkalihaltigem  Wasser 
und    lieben  mit.  Schwermetallen  unlösliche.  Salze. 

Unter  den  Spaltprodukten  der  Nukleinsäuren  begegnen  wir,  wie 
schon  erwähnt,  ganz  regelmäßig  der  Phosphorsäure.  In  welcher  Weise 
sie  gebunden  ist,  ist  unbekannt.  Von  ganz  besonderem  Interesse  ist  das 
Auftreten  von  Verbindungen  ans  der  Gruppe  der  Purinbasen.  Üie  Art 
derselben  wechselt  und  auch  die  Zahl  der  am  Aufhau  der  verschiedenen 
Nukleinsäuren  beteiligten  Basen  ist  eine  verschiedene.  Schon  J.  Pinard1) 
war  auf  diese  Verbindungen  bei  der  Untersuchung  der  NukleYne  gestoßen. 
Ihre  allgemeine  Verbreitung  und  die  Art  der  vorhandenen  Purinbasen 
haben  uns  vor  allem  die  zahlreichen  Beobachtungen  von  Ä.  K»ss,l  -)  gelehrt. 

Wir  wollen  vorweg  nehmen,  daß  die  Purinbasen  in  sehr  naher  Bezie- 
hung zu  einem  wichtigen  Stoffwechselendprodukte,  /u  der  Harnsäure, 
Stehen,  und  zwar  nicht  nur  von  der  rein  chemischen  Seite  aus.  sondern  es 
sind  in  neuesh-i  Zeit  sehr  innige  Beziehungen  auch  durch  das  biologische 
Kxperimeiit  nachgewiesen  worden.  Wir  wollen  deshalb  ganz  kurz  das  Wich- 
te über  die  Konstitution  dieser  Körperklasse  an  dieser  Stell»*  erörtern. 
Es  wird  uns  dann  leichter  fallen,  die  einzelnen  Purinbasen  auf  ihrem 
Wege  durch  den  Organismus  und  ihren  Anteil  am  Stoffwechsel  zu  be- 
urteilen. 

Die  Harnsäure,  das  am  längsten  bekannte  CJlied  dieser  Keine,  ist 
schon  1771»  von  SchetU  \  und  licnjmunn1)  im  Harn  und  in  Blasensteinen 
aufgefunden  worden.  Wir  wollen  noch  erwähnen,  daß  l'wraon*)  bereits  er- 


r.rcm-ii :    I  lif-«    Protamin,    Bunin    und  Sarkin    als  BeBtandteilc    lies    Laclis- 

iis.  He  richte  «1.  Panischen  Cham.  QasaUach.  7.  1714  IS74. 

•l  A  KmhI:  (bor  das  Nuklein  .1er  Heft',  Zoitwhr   f.  ph\&iol.  (  I  mit    I    B0Q 

/.iri  baniadM  Zellkern     Ebenda,  7  7.  1861.      Weitere  Heiträge  am  Chemie  daa  Zell 
I    m  |     Lfl  i  bei  daa  Adaria  Ebenda  iL'  Ml.  3888. 

'i   Karl  0  ilh<lm  <r!hcle:  Exan  ulruli  nrinarii.  Dpuscnla  II   73    1876. 

V  Tobern  1'  Opuaeuu  IV.  232    1876.         Bi  lel  beaflgHeli  der   I 

«icklung   der  Kenntnis    der   II  [flippe    in    erster    Linie   auf    den  .-neu 

i  Dtanoehwsgaa  /usammenfasspiulfM»  Vortrag  ronAiä  Fitdur i  >\nthesen  in  der  Purin- 

pruppo.  HencliT.        I       ,  hen  Chem.  CJesellscli  '-VI  486,  1899.  verwiesen.  Vgl.  mich  switbeaen 

in    ile»    i'uriii-    und  /  i.kergmppe.    1-riedr.   \  Bohfl.  Braun-. ihwaig   1908  Vgl 

fernei  ff«  hU  dei  KOM  .titiitioiiderllariiKäiire.  Inaiig  -iMas.  Berlin  190  i 

I'hilosophiral    Transaetions    of  tbe  R">>  il   :  ndon.   l.Y    17'.»H. 
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kannte,  dal'  die  Harnsflure  in  den  Gichtknoten  enthalten  ist,  und  dali 
kurze  Zeit  darauf  Fourcroy  und  Vunqmliv  •)  die  Harnsäure  als  wesent- 
Licbsten  Bestandteil  der  Vogeleita'esneate  feststellten.  Schließlich  fand  isi"> 
William  Brost '-),  dal.  die  Exkremente  der  Boa  DOBfitrictor  KU  90%  -"i> 
Hai nsiurc  bestehen. 

Die  Harnsäure  ist  schon  von  I/u-biy  eingehend  untersucht  worden. 
Es  sind  auch  eine  Anzahl  von  wichtigen  Abbauprodukten  bekannt  ge- 
worden, ohne  dal)  es  jedoch  gelungen  wäre,  die  Konstitution  der  Harn- 
säure sicherzustellen.  fF9fUerWkä  l/itbiff*)  betonten  bereits  ihre  nahen 
•  i'liui.  cii  /niii  A  1  lanto  in,  einem  damals  schon  bekannten  Bestandteil  der 
Allatitoisf  Bissigkeit.  Durch  Abbau  mit  Salpetersäure  erhielten  sie  Harn- 
stoff und  Alloxan.  Von  letzterer  auskamen  sie  zu  einer  ganzen  Reihe  von 
in  nahen  Beziehungen  zueinander  steheuden  Verbindungen.  Eine  gründ- 
liche Aufklarung  des  Alloxans  und  seiner  nächsten  Abkömmlinge  verdanken  wir 
„  \<l<>!f  Hitrtjt ;-.» )  Hervorheben  wollen  wir  ferner  die  Beobachtung  A.  Str 
dal',  die  Harnsäure  beim  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salzsäure  im  einge- 
BcMossenen  Bohre  auf  170*0  Unterwasseraufnahme  in  Glykokoll,  Kohleu- 
re  und  Ammoniak  zerfällt. 

I    ll  N  0   4.  B  H.  ,0  ■--Uli-  .(NIU.COOH   i   :-HH  |  8NH 
BarnilaM  iTiTkokolf 

Strecker  betrachtete  nach  diesem  Zerfall  die  Harnsäure  als  ein  mit 
Cyansäure  gepaartes  Ghkokoll,  indem  er  annahm,  dal.,  zunächst  die  Harn- 
säure in  Glykokoll  und  Cyansäure  zerfällt,  und  letztere  dann  in  Kohlen- 
saure und  Ammoniak. 

CilltNtOj  +  2H,0  -  ni,iNH,).COOH  -f  800NE 
Mieser  Abbau   der  llains.iure   hat   deshalb    ein  ganz    besonderes  In- 
teresse erregt,  weil,  auf  dieser  Beobachtung  füllend,  Horbaezemki*)  Harn- 
säure durch  Zusammenschmelzen  von  Glykokoll  und  Harnstoff  hei  820 
0»C  dargestellt  hat. 

'Ain  OH,    MI  ,.('0011       l',ll1.\iii4-3M1.4:'ll   I ». 

NH- 
D  Erhitzen  de.-  Ilarm-tolTs  cntwcirhl  Ammoniak,  und  es  bilde!  sieb  C\an- 
säure.  die  dann  auf  das  Ghkokoll  einwirken  kann.  Eine  weiten-  Syntl 

')  i  flutin      Bni    1<1  gtMBO,  DO  sur  l'engrais  natnrel  d>- 

lx  tner  du  Sud.  pr£»  du  I'omu.  AbuIm  A    ■  l.:u»ie.  .r>fi.  298<  1805. 

WOUam   P  lyis  oi  the  exerements  of  the  Boa  constrictor.  Annais  of 

PhiloM.ph. 

und  J.  LMbig:    Fntersnrhungen    Aber    die    Natnr   der    Harnv^n  ■ 
unale».  2«.  841.   189 
'I    i  I  .sein«  gesammelten  Werke.  Friedrich  Viewegifc  Sohn.  II  raun  - 

.  n 
M  A.  Strttkrr:    Bildung    von    (ihkokiill    ans    Harnsäure.  I.iröiff*  Annah n     146 
142.   ! 

*)  Joh.  Ho>hneznc»ki  :  -   oll  e  e    dei    Harusüure     Monatshefte    f.  '■  bemi 
1882         i  '■»•i  die  kflaatllebe    Harnsäure   und  Methyl!  Ebenda   ü.  8öC. 
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gelang  durch  Schmelzen  von  Harnstoff  mit  Trichlormilchsilure- 
araid. 

NH.. 
2  ( H  •       +  U,  C)3  O.  II. .  NH.  =  H,  0  +  NHt  Cl  +  2  HCl  +  C,  H,  N,  03. 
\Ht 

Diese  Swithesen  führten  zu  keinem  genauen  Hinblick  in  den  Aufbau  de] 
Harnsäure.  Es  ist  erst  durch  die  groli  angelegte,  systematische  Untersu- 
Cfcung  von  K»nl  Fischer  gelungen,  mit  einem  Schlage  Licht  in  die  ganze 
Gruppe  der  Purine  und  ihrer  I>erivate  zu  bringen.  Auf  Beinen  Arbeiten 
ruht  nicht  nur  die  ganze  Chemie  der  in  diese  Gruppe  hineingeborenden 
Verbindungen,  sondern  auch  die  gesamte  biologische  Forschung  auf  diesem 
Gebiete. 

Wir  können  an  dieser  Stelle  auf  die  Entwicklung   der  ganzen  For- 

ingen  Emü  Filehers  nicht  eingehen,  sondern  nur  die  für  uns  wichtigsten 
Tunkte  herausgreifen.1)  Uns  kommt  es  hier  in  erster  Linie  darauf  an,  die  Be- 
ziehungen  der  einzelnen  Vertreter   dieser  Klasse  zueinander  festzustellen. 

U  Wucher  hat  beim  Beginn  seiner  Untersuchungen  der  ganzen  Gruppe 
einen  bestimmten  Kern,  das  Purin,  zugrunde  gelegt,  auf  den  er  alle  Ab- 
kömmlinge bezogen  hat.  Es  ist  ihm  später  auch  gelungen,  das  Purin  seilet 
zu  gewinnen  und  so  den  Schiulistein  zu  seinen  gesamten  Untersuchungen 

Harnsäuregruppe  zu  legen.  Dieses  Purin  ist  eine  starke  Ba  I  -  ist 
sehr  leicht  löslich  in  Wasser.  Seine  Konstitution  ergibt  sich  ans  seiner 
Darstellung.  Das  Purin  hat  folgende  Struktur: 

\       (II 

I        I 
HC       (Nil 

\     c    \  -tn 

Paria 

Um  eine  einheitliche  Nomenklatur  der  zahlreichen  Verbindungen  dieser 
Gruppe  zu  ermöglichen,  hat  Bfhil  Fischer  den  Purinkern  in  der  folgen- 
den Weise  numeriert : 


I  X 

Wir  werden  uns  im   Folgenden  auf  dieses  Schema  beziehen 


•    aulier  der  soliou    erwähnten    zusammen fassenden  Arbeit    l'.mil   l'i.-a-hrrs: 
l'ber   die    Konstitution    dea  KafiViu*.    XaiitLins,    Hvpoxanthnr-    und    »mwillllll»    Kaaen. 

Berichte  d    Deatacnen  l  '  30  Mfl   I  Qjalhaat  dea   Thai 

Kbendi  30  1839.  1897  -  BynÜMM  dea  Hvpoxanthins,  Xanthins,  Adeninit  und  ßtuuüai 
Ebenda.  3t.  8826.  1897.  —  Neue  Synthene  des  Adenin*  nud  seiner  Ifelb]  Mi-rivate.  Kbend:i. 
4   1898 
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Der  Harnsäure  selbst  kommt  folgende  Strukturformel  zu: 

HN— CO 

I      I 
CO  C— NH 

>co 

HN— C— NH 

Harnsäure  =  2  .  6  .  8-Trioxypurin. 

Diese  Formel  steht  im  Einklang  mit  den  folgenden  wichtigen  Um- 
wandlungen der  Harnsäure. 

Sie  liefert  beim  Erhitzen  mit  Jodwasserstoff  und  rauchender  Salz- 
säure im  Einschlußrohr,  wie  schon  erwähnt,  Glykokoll,  Kohlensäure  und 
Ammoniak. 

Bei  der  Oxydation  mit  Salpetersäure  oder  Chlor  entsteht  aus  Harn- 
säure Alloxan  und  Harnstoff.  Alloxan  ist  Mesoxalylharnstoff: 

HN— CO  NH— CO 

II  i         I  /NH2 

CO  C— NHX  CO     CO  +  CO 

|       ü  >CO  +  0-r-H,0=  |         |  \NH2 

HN— C— NH/  NH— CO 

Aus  dem  Alloxan  erhält  man  durch  weitere  Oxydation  Par ab  an- 
säure. Sie  ist  Oxalylharnstoff : 

CO— NH 

^>CO 
CO— NH 

und  zerfällt  beim  Kochen  mit  Wasser  in  Harnstoff  und  Oxalsäure. 

Sehr  wichtig  ist  die  Überführung  der  Harnsäure  in  Allantoin  durch 
Oxvdation: 

_^NH— CH— NH  . 
CO  |  \CO. 

\NH—  CO    NH2/ 
Allantoin 

Mit  der  Harnsäure  stehen  eine  große  Anzahl  biologisch  sehr  wich- 
tiger Verbindungen  im  engsten  Zusammenhang.  Wir  erwähnten  bereits, 
daß  die  Nukleinsäuren  bei  ihrer  Spaltung  Purinbasen  liefern,  und  zwar 
folgende:  Xanthin,  Hypoxanthin,  Adenin  und  Guanin.  Ihre 
Strukturformeln  sind  folgende: 

HN— CO  HN— CO  HN— CO 

CO  C— NH  CO  C— NH  HC     C— NH 

;  \  co  |     !|     \  ch  ;    i|     )  ch 

HN— C-NH  HN— C— N  N— C— N 

Harnsäure  —  Xanthin  =  Hypoxanthin  = 

2-,  6-,  8-Trioxypurin  2-,  6-Dioxypurin  6-Oxypurin. 
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NH— CO  N=C— XH, 

II  II 

XH2.C       C— NH  HC      C— XH 

ii        li       >CH  1       1       >CH 

X  —  C— X  X  —  C— X 

Guanin  =  2-Amino-  Adenin  =  6- Aminopurin. 
6-Oxypurin. 

Wir  wollen  gleich  hiermit  im  Zusammenhang  erwähnen,  daß  aus  dem 
Pflanzenreich  gleichfalls  Substanzen  bekannt  geworden  sind,  die  zum  Purin 
in  nächster  Beziehung  stehen.  Es  sind  dies  das  Kaffoi'n,  das  Theo- 
bromin  und  das  Theophyllin.  Die  beiden  ersteren  sind  nur  als  Genuß- 
mittel bekannt.  Das  K  äffe  in  findet  sich  sowohl  im  Kaffee  als  im  Tee. 
Das  Theobromin  ist  ein  Bestandteil  des  Kakaos.  Ihre  Beziehungen  zu  den 
obigen  Verbindungen  ergeben  sich  ohne  weiteres  aus  den  folgenden  Formeln : 
CH,.X— CO  HX— CO 

CO  C-N<  Cga  CO  C--X<£5S 

i         II  //LH  I         II  /v» 

CH3 . X— C— X  CH3 . X— C— N 

Kaff  ein  =  1-,3-,7-TrimethyI-  Theobromin  =  3-,  7-Di- 

2-.  6-dioxypurin.  methyl,  2-,  6-dioxypurin. 

CHg.X-CO 

I         I 

CO  C— XH 

I      II      >CH 
CH,.X— C— N 
Theophyllin  =  1-,3-Dimethyl- 
2-,  6-dioxypurin. 

In  engster  Beziehung  zu  dieser  Gruppe  von  Spaltprodukten  der  Nuklein- 
säuren stehen  Verbindungen,  die  an  Stelle  des  Purinkernes  einen  Pyrimidin- 
kern  enthalten:  (i)    x — CH(6) 

(2)  HC     CH(5) 

(3)  X-CH(4) 

Die  Synthese  der  Glieder  dieser  Reihe  und  ihre  Konstitution  beweist 
ihre  nahen  Beziehungen  zu  den  Purinderivaten.  Ihre  Auffindung  verdanken 
wir  vor  allem  A.  Kossei.  Zunächst  fand  Ascoli1)  in  der  HefenukleVnsäure 
das  Uracil:  \n qq 

CO    CH 

II 
XH-  CH 

Uracil  =  2-,  6-Dioxypyrimidin. 

M  A.  Ascoli:  Über  ein  neues  Spaltungsprodukt  des  Hefenukleins.  Zeitschr.  f. 
physiol.  Chemie.  31.  161.  1900  01.  —  Vgl.  auch  A.  Kossei  und  H.  Steudel:  fber  dal 
Vorkommen  des  Uracils  im  Tierkörper.  Ebenda.  37.  245.  1902. 

Abderhalden,  Phjrtiiilogii.clie  Chemie.  ■>{) 
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Seine  Synthese   wurde   von  Emil  Fifator    und  Ghorg  li  aus- 

geführt.   Von   denselben  Autoren   wurde  auch  die  Konstitution   einer  wei- 
teren Pyrimidinbase,  des  Thymi ns,  aufgeklärt.  Es  ist  ein  O-Methyluracil 

Ml     CO 

U<)     C'.Cll, 


NH     ÜH 

Tlivinin  =  6-Meth)  luraci  1   ffi-Metlul-J-.  (ll»ioxypyrimi(lin 

Diese  Verbindung  ist  zuerst  von  A.  Koud  und  tfetma***)  aus  Thy-. 
iiiii.-iiuklrinsaure  dargestellt  worden. 

Endlich  kennen  wir  als  drittes  l'vriinidimli'rivat  das  Cytosin,  das 
chfaDfl  von  .!.  STofftfJ  und  AfamaMfi1)  aus  TliymusnukleVnsäure  erhalten 
worden  ist.  Es  ist  von  W'hctter  und  JbhwoB*)  synthetisch  erhalten  worden. 
Ks  hat  folgende  Strukturformel: 

MI     C.XH. 

CO       GI1 

II 
N^CH 

i   J  io»in  =  6-ainino-2-oxypyriuiidin. 

AuL5er  den  Purin-  und  Pyrimidinhasen  und  der  erwähnten  Phosphor- 
saure sind  bei  der  Aufspaltung  vieler  Nukleinsäuren  auch  Kohlehydrate 
erhalten  worden,  und  zwar  meistens  Pentosen.  Als  typische  Organpentose 
wird  die  Xylose  betx.-uhtet.  Die  IlefeniikUinsaure  soll  angeblich  eine  H»*- 
xose  enthalten.  Ebenso  wird  angenommen.  dal'  am  Aufbau  der  Thymus- 
nukleinsaure  eine  Hexose  beteiligt  ist.  Durch  eingreifendere  Spaltung  er- 
hält man  aus  ihr  Lavulinsaure. 


'►  |  htfp  null   t, ,.>ii/  !•    e  >lc8  Uracils,    Tbymins  und  Phenyl- 

nrafils   Bcaiebti   i  DwrtMJhin  Chan.  OwaUwh.  8f>  8768. 1801. 

')  .4.  Kossei  unil  ,1.  Neu»wm>:  f'bcr  ein  Spaltprodukt  der  Nuklemgliure.  Ben 
d.  Deutschen  Cliein.  Gesellflch   20  27.V1    1893    Und  Ober    die  Bildung    von   Thymia    aus 
Fischsperma     Zritfirbr    f.  phyMnl.  <  liomie  22.  188.  1896     —    Vgl.  auch    //    Strwir!    nd 

I    lü '     l  ber  das  Thyinin    Ebenda    2*1  30.'}    1900  und  H.  Steudd;   DU  Konstir 

des  Tbymins.  Ebenda.  80.  539    1900  m  I»  88.  841.  1901   —  W.Jonts:  Über  da* 

Thymi»,    Ebenda     29     20     1888    >'    4»;i     H»00.    -     Wl  Gvkwitock:  I  btf   dal  Tinnun. 
Bbenda   27   898.  1899  n   27   968.  189».  —  Vgl   auch  Oft 
these  dcB  Thvmins.  Berichte  d.  Deutschen  Chem.  GeBoHsch.  38    8408.    1 

i    A.  KosMtl  und   .1     Simiiiuvi:    Durstolluiiir  und  Sjultprmlnkte  der  Nukleinsäure 
i'lwi^'nn   Beriefet«  d   DeottehtnCtt—  Gesellten  27.22lf>   1894.  Vgl.  auch    I    I 
und  //  8t  lier  einen  basischen  BivstandteiJ  tferiti  i«   Zellen    Zeitach  i    I   p] 

i    177.  l'J02;  37.  377    1908;  38  4'.l    1U03. 
*>  Henry  L   Wkultr  und   /'"".'  B  Johnton:  >>witlieses  of  aminooxypyriBldinM 
Dg  tu«  comprtsition  of  ertoeine,  2-amino~6-oxypyTimidine  and  2-oxj  '*>  uninop)  i  iundine 
American  chem.  Joural .89.  Kl  492.  1903     —  Vgl.  aneb   On  n  tosine 

8*iminopj  rimidiM  fron  riitieo-nudeid  aeid    American   chem.  Journal.  20.  Nro  ä 
000.  I! 
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Mi!  d(i  Aufzahlung  dieser  Produkte  haben  wir  das  Wichtigste,  was 
wir  bis  jetzt  über  die  Nukleinsäuren  wissen,  erwähnt.  Es  wäre  natürlich 
von  höchstem  Werte,  zu  erfahren,  in  welcher  Weise  diese  einzelnen  Kom- 
plexe untereinander  verknüpft  sind.  Einstweilen  sind  wir  fast  durchl- 
auf Vermutungen  angewiesen.  Bunan1}  suchte  die  Frage  zu  entscheiden, 
in  welcher  Weise,  resp.  an  welcher  Stelle  die  Purinhasen  mit  dem  Nuklein- 
Hircmolokiil  in  Verbindung  treten.  Er  geht  einmal  von  der  Tatsache  aus, 
dali  die  Purinhasen  im  Gegensatz  zu  den  übrigen  Bestandteilen  des  Nu- 
klemsäureinnleküls  schon  du  ich  sehr  geringe  Eingriffe  abgespalten  werden. 
Es  lassen  sich  schon  beim  Auflösen  in  Wasser  von  60°  Purinhasen  nach- 
weisen. Beim  zehn  Minuten  langen  Kochen  mit  Wasser  ist  die  .Spaltung 
eine  schon  recht  vollständige.  Wir  haben  allen  Grund  anzunehmen,  daß 
die  Purinhasen  als  primäre  Spaltprodukte  im  Nukleinsaureniolekül  r<M 
gebildet  sind  und  nicht  etwa  erst  sekundär  entstehen.  Mau  kann  nun 
die  Poii&BDbstanzen  als  kondensierten  Kern,  bestehend  aus  einem  Pyrinii- 
din-  und  Imidazolring   auffassen,    wie    die    folgenden  Formelhilder  zeigen: 

(1)   N     (ß)CH  (1)   N={6)CH 


(2)HC      <;-,)(  -<7)NH 

(3)    N— (4)C-(i.i\      ,S>CH 

l'u  i  i  n 


(.2)110      (5)CHU)II('-MIin) 


C'.i    N-(4)CH(^HC 

l'y  ri  mi  >i  i  n 


-N/CHl 

I  m  i  d  a  /  n  l 


dieser  Annahme  entsprechend  zeigen  die  Purine  Reaktionen,  welche 
<lem  einen  oder  anderen  Komponenten  zukommen.  Das  Imidazol  hat  die  Eigen- 
-rli.it t.  mit  I)ia/oben/olchlorid  unter  Bildung  eines  in  roten  Nadeln  kristalh 
renden  Produktes,  des  n-Diazobenzolimidazols  zu  reagieren.  Diese  Reaktion 
kommt  auch  denjenigen  Imidazolenzu,  welche  in  der  ?-,  'y  oder  ^-Stellung  sub- 
stituiert sind:  sie  fehlt  hingegen  denen,  bei  welchen  die  n-Stellung  durch 
einen  Substituenten  besetzt  ist.  In  ganz  entsprechender  Weise  verhalten 
sich  nun  die  Purinhasen.  Substitution  im  Pyrimidinring  wird  ohne  Einflub 
auf  den  Eintritt  dor  genannten  Reaktion  bleiben.  Dagegen  fällt  sie  negativ 
aus,  wenn  im  Imidazolring  der  Imidwasserstoff  bei  7  besetzt  ist.  Positiv  i.st 
die  Reaktion  z.  B.  beim  Xanthin,  Hypoxauthin.  Giianin,  Adenin,  Theophyl- 
lin: sie  fällt  negativ  aus  beim  Theobromin  (3-,  7-Dhnethylxanthin)  und  beim 
Koffein  (1-,  :-K  7-Trimethylxanthin).  Nun  reagieren  die  Nukleinsäuren. 
ObgMeh  -ie  reichlich  Basen  enthalten,  nicht  mit  Diazohenzolsulfosauie. 
Die  Reaktion  tritt  erst  ein,  wenn  gleichzeitig  Puriubasen  abgespalten  wer- 
dtfl  Eb  ist  sehr  naheliegend,  nach  dem  oben  Mitgeteilten  den  Schliii 
ziehen,  dali  die  Puriubasen  durch  Vermittlung  des  in  7-Stellung  befind 
liehen    Stickstoffatoms    mit    dem    Rest    der    Nukleinsäure    in    Verbindung 


'»  Richard  Unna»:    IliuzoaminoTerbinduogeo    der  Imidaxole    und    dir    l'iiriQ»iih- 

-uri/i  r;    Beriebt«  d  Deutschen  Che  b  87.696   II    •         Jur  Kennten  dar  Bin- 

dung der  l'iniii!..'  i  molekttl     Ebenda    :t7    706.  1904.  —  Ztn    Frag« 

d©r  bindunir    d«r  PuriobUM    im  NukloiusaurcrnttlfLnl     Zeits-lir.   I    |  mül   -J- 

89?   L904, 
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treten.    Eine  ReÜM  von  Beebai  litungen   spricht  außerdem  dafür,  dali  die 

Purinhasiii  /nnuhst  an  den  phosphorhaltigen  Teil  gekuppelt  sind.    Ks  ist 

auffallend,    dali  die  so  leicht  durch  siedendes  Wasser  ahspaltbaren  Purie- 

basen    nur    sehr    schwer    durch    siedende  Natronl.'tuj»e    tn-i    werden.    Ein 

gleiches  Verhärten    zeigen    gewisse    organische    Phosphorsäureamide     Man 

bitte  Bich  Dach  Buritm  die  Hiudung  des  Guanius  im  N'uklemsäuremolekül 

foltrendrnnai'ten  zu  denken: 

HN  —  CO       PS 

I        I  / 

MI    A~       C-N 


N 


II         \rH 
C  —  X/°H 


Der  Beweis,   dai'i   nun   tatsächlich   eine   derartig«  Bindung   in   der 

Niiklein.-anie  vorliegt,    ißt,  wie  wir  besonders  hervorheben  möchten,    ni.iit 
igend  genug  geführt.    Es  sind  noch    andere  Möglichkeiten  vorhanden. 
Immerhin    hat  Burian    eine   solche  Bindungsart    reiht  wahrscheinlich  ge- 
macht. 

Einen  weiteren  Vorstoß  zur  Aufklarung  der  Konstitution  der  Nuklel'n- 
Bftoren  haben  bar  Bang  und  CA.Raaschon1')  unternommen.  Bang  isolierte 
aus  dem  Pankreas  eine  Nukleinsäure,  die  Guanylsäure1),  welche  er  ein- 
teilender untersuchte.  Sie  scheint  einfacher  aufgebaut  zu  sein  als  die 
meisten  bekannten  Nukleinsäuren.  Sie  enthalt  von  den  Purinbasen  nur  das 
Gnanin.  Außerdem  findet  sich  eiue  Pentose.  Wir  wollen  uicht  auf  die 
aufgestellten  Konstitutionsformeln  eingehen.  Sie  haben  einstweilen  eine 
noch  zu  unsichere  Grundlage.  Es  ist  nicht  daran  zu  zweifeln,  dal!  auch 
hier  era(  die  Synthese  volle  Klarheit  schaffen  wird. 

Bei  der  Besprechung  der  ProteYae  haben  wir  gesehen,  dnfi  uns  die 
Kenntnis  des  Aufbaus  der  einzelnen  Eiweißarten  aus  Aminosäuren  manchen 
wertvollen  Aufst-hlnl'.  über  ihr  Verhalten  im  tierischen  Organismus  gab. 
Leider  liegen  die  Verhältnisse  bei  den  Nukleinsäuren  nicht  so  klar,  weil 
ihre  Bearbeitung  keine  einheitliche  und  nicht  in  allen  Fällen  gleich 
fältige  war.  Wir  können  uns  hier  einstweilen  damit  begnügen,  die 
wichtigsten  Nukleinsäuren  aufzuführen.  Sie  sind  fast  durchwegs  nach  dem 
Organ,  aus  dem  sie  hergestellt  worden  sind,  benannt. 

Am  längsten  bekannt  sind  die  Nukleinsäuren  der  Spermato/ 
sind,  seitdem   /•'.  Mhwhrr*)  die  Aufmerksamkeit  auf  sie  gelenkt  hat,   oft 


')  Ivar  Uamj  und  C  A.  llaatchon;  Cbcr  die  Darstellung  dor  GuanUsaure 
nmsfcra  Beiträge.  4.  175.  1903. 

i  Frar  Bangt  Die  GuanyUaure  der  Pankreatin i ■■<•  und  dem  Spatangtpradnktt 
.In   l  {ih-Mcil  Chemie   SB    133    1898/99   —  Chemische  und  phj 
aber  die  Guarulsäure.  Ebenda    .'(1    21!     I'.hkidI 

•)  l    .»/..  tehtr:  Die  Sperm&toxoen  einiger  Wirbeltiere.  Ein  Beitrag  zur  HistoeheBie 

Vcrhaixll.  d   ri;ititrfi»rschenden  Gesellschaft  «u  Basel.  6.   188.    1874       -   Vgl.  auch  die  ge- 

tnehan  Arbeiten  ron  F.  Mieacher.  I.  >•.  2.    '■>'<  .    und   Physiologie 

loageo  über  die  Lacnamücn.  Nach  den  hinterlassenen  Aufzeichnungen  und  Yersnehs- 

l'i'tokollen  des  Autor»  bearbeitet  und  herausgegeben  ron  0.  Schmitt  Anfall  fflr 

:  m.  i'.nii   n.  Pbamak  37.  100   1896 
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Gegenstand  eingehender  Untersuchungen  gewesen.')  Es  scheint,  dal»  die 
aus  verschiedenen  Spennatozoenarten  gewonnenen  Nukleinsäuren  einander 
nahe  stehen.  Manche  Beobachtungen  sprechen  für  eine  weitgehende  Ähn- 
lichkeit. Es  muH  natürlich  auch  hier  davor  gewarnt  werden,  aus  Analysen- 
zahlen  und  den  Spaltprodukten  irgend  welche  Schlüsse  auf  die  Identität 
verschiedener  Nukleinsäuren  zu  liefern.  Ks  können  durch  die  Art  der 
Gruppierung  der  Spaltprodukte  usw.  noch  mancherlei  uns  einstweilen  ver- 
borgene Unterschiede  vorhanden  sein.  Hervorzuheben  ist,  dali  der  Gehalt 
der  aus  reifen  Samen/eilen  isolierten  Nukleinsäuren  an  Phosphor  allge- 
mein ein  recht  ähnlicher  ist.  Die  Werte  schwanken  von  9  11 — 9  62%.  Der 
Salmonukleinsaure  kommt  nach  Schmiedeberg  -)  folgende  Zusammensetzung 
zu:  (  B7*83*/a.  fl  4'19#/«i  S  lß'34%  und  Phosphor  9*64 '  „.  Hei  der  Spal- 
tung der  Spernuinukh'insäuren  sind  alle  erwähnten  Purinbasen  aufgefunden 
worden.  Es  liegen  folgende  Angaben  vor: 


100;/  TrOOfc  ensuhgtanz  entii.i 

Ade  mit  OaaaSn     H\poxantlii!: 

Nukleinsäure  aus  Stierhoden  3)  .     0786  1*903 

Stiersperma 0126  0-248  <rj<>7 

Sjieunatozoen   aus  den  Nebeu- 

hoden  des  Ebers»').     .     .     .     1181  0-1.-7  o< 

Spermatozoenköpfe  v.  Karpfen ' )    UÜ6Ü  0ÜU'.' 

l.Präpar.1)  0127  0*864 

(II.      ..       i       —  0193  1-208 

Pankreas3) —  0164 


Sal  mon  uk  I  ein  säu  re 


lt  es  j 

X  a  n  t  Ii  i  n 

6-039 

■;>•_• 

067 
2-278 
2-924 

14 
O740 


Wir  wollen  gleich  erwähnen,  dali  diese  Zahlen  nicht  eindeutig 
Bunan  und  Walhr  Hall'-)  machen  mit  Recht  darauf  aufmerksam, 
dali  bei  der  Darstellung  der  Purinbasen  leicht  I  »yvpnrme  (Xauthiri  und 
Hypoxanthin)  aus  den  Aminopurinen  (Adenin  und  (iuanin)  sich  bilden 
können.  Damit  atefal  •Aalirsrheinlich  in  Einklang,  dali  Sckmiedeberg  beider 
Untersuchung  der  Salmonukleinsaure  nur  Adenin  innl  (iuanin,  nicht  aber 
Xanthin  und  Hypoxanthin  auffand. 

\on  den  übrigen  Nukleinsäuren  ist  noch  am  meisten  die  Thymo- 
nukleinsaure    aus    der   Thymusdrüse    untersucht    worden.')     Aus    ihr 


'i  Vgl    hrvii^liili  dd   I.itir.itur:  Uicharä  lluriftH :  fbeinie  der  Spermatozoon    Kr- 

m  der  PbjiMogc    8   l.  48,  1Ö04. 

i  0  Schmu  tltbcry  IIk.t  dio  Nukleinsiini  t  ;nis  der  Laclistnili  li     Aivb.  f.  experim 
Patlr  ii  ri.arn.ak    4»    XI.   1900. 

)     /,-,,..'.     t'bcr  die  Verbreitung  dor  Nukleinbasen  in  tierischen  Organen.  (Mit- 
geteilt  von  A  Kossei.)  Zeitscbr.  t.  pbvsiol.  Chemie.  18    57.   1  - 

4|  8,  Schindln- .  BaitrtgC  BD  Kenntnis  des  Adeuins,  (iuanins  und  ihm    Derivata, 
Zeitscbr  f  pfeyaioJ  Chemie    13.  432.  1880 

*)  Ittchanl  Ilurian  und  Walkte  Hall .   Die  Meatimuuing  der  1'uhimtoffe  in  tieiiscbeu 
Organen  mittelst    dtl    Methode    de§    korrigierton  Worte«.    Zoitachr.  f.  physiolog.  Chemie. 

M.  BN   19   I 

1!  Stewltll  Zu  Ki'initni-  uVr  'nniiiuamikleinsatire.  Zeitscbr.  £.  plnaiol.  (  Ueniie. 
4L»    166.  1904;  43.  402.   1804;  4«5.  382.  190&.  —   /'  Ä,  Lernte:  Darstellung  undAi»l\«e 
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rth  hydrolytische  Spaltung  PSawp hnriliH >,  Tb« aus.  Cvtasin, 
ienin,  Larnhnsinre  and  Am— niak  uhaHin  Die  aas  der  Paa- 
nofierte  Guan  v Isaare  zerfallt,  wie  schon  erwähnt,  bei  der  Saal- 
tasar  ia  Gaanin.  Gljcerin.  Phospaorsinre  and  eine  Ptafewi  Bmm§  betrachtet 
das  Gniajtileie  ab  einen  Ester  der  •  »lycerinpaosphorsaare.  Aaca  aas  der 
Mär  st  eiae  Nukleinsäure  dargestellt  worden.  Endlich  wallen  wir  aaca  er- 
wähnen, aa£  aoch  ans  Pflanzen  derartige  Produkte  isoliert  worden  sind.  Am 
beatea  nntersaeht  ist  die  aas  Weizenembnooen  gewonnene  Triticonakleln- 
üort'i  Sie  liefert  bei  der  Spaltung  Gaanin.  Adenin,  Cytoän.  Uracil 
eiae  Penlose  and  Phosphors*  ure.  Aaca  ans  TubcrkeftarinVn  aad  aas 
Hefe  sind  N  aklein  sauren  isoliert  worden. 

Die  folgende  Tabelle  gibt  einen  Cberblick  aber  die  Verteflaag  der 
Pyrimkiinbasen  bei  den  einzelnen  Nukleinsäuren 


Thj  min 

Thymosnoklei  nsäure 

inonuklelnsäur«- 
Miknakkrnsaare 
Pankreasnuklelnsaure 
Stfrspermatozoen 
lleriagsspei  niatiwnfti 


Brasil 

Hefennkleins&nre 
Tritieonukleinsanrc 
Thymus»  akleinsiure 
Pankreasnnkietnsiure 
Heringstestikel 


Oytesia 

ThyaMsaakleiBSiare 
MilznaklelBStare 


Hefenakleinsiare 
Henngstestikel 
Stertestikei 

Wir  können  einstweilen  über  die  Nukleoproteide  nnd  ihre  Spaltpro- 
dakte  aicbt  mehr  aassagen  and  werden  ans  nan  im  folgenden  bemühen, 
ihre  Beteingang  am  Stoffwechsel  festzustellen.  Wir  wollen  voransgreifend 
besserten,  dal*  es  keinem  Zweifel  mehr  unterliegen  kann,  daß  bestandig  im 
rilfcnaffsrihifl  Nukleoproteide  zerfallen  and  in  demselben  Maüe  jedeafaüs 
aara  «a  Wiederaafbau  stattfindet.  Es  ist  kaum  zweifelhaft,  daß  die  tierische 
Zefle  die  Bestandteile  der  Nukleoproteide  im  allgemeinen  vorgebildet  in  der 
erhalt.  Es  scheint  nach  allem,  was  wir  wissen,  nicht  sehr  «ahr- 
die  Purin-  and  Prrimidinbasen  ron  der  Tierzelle  in  graueren 
rmtbetisch  fttr  diesen  Zweck  gebildet  werden.  Allerdings  Termag 
—  wenigstens  gilt  dies  für  die  Vögel  aad  Kep 
aolzo bauen.  Die  ganze  Art  ihrer  Entstehung  laßt  es  ans 
Jensen  nnwahrscheinlkh  erscheinen,  dar«  die  verschiedenen  Purinbasen  einen 
Ursprung  haben.  Wir  müssen  allerdings  in  diesem  Zasammen- 
Arheit  von  F.  Emtop  und  Ad.  lllndtnu*)  gedenken,  aal  Grund 


Ebenda.  32  541.  1901;  37.  402.  1902  03;  39  HO  1908:  3».  4. 
inOf:  39.  479.  1903;  41.  199  1904:  45  370.  1905.  -  Hydrolyse  der  MilnakkiMlsre 
aul  vcrdSmur  Miaiiihnnrr  Aaterieaa  Journal  of  Pbysiol.  12,  213.  1905. 

Tk.  h  'Mtcn*  aad  J  F.  Harri*:  Die  XuUelnänre  de«  W«mni linua.  Zmrmkr. 
LfkjwUL  Cacaae.  3S   85    1902. 

')   H   hmrtmm.    I   f     - 

Kmocp  and  A    Him/ou*.  (  bcrf  anranf  too  Traabeaxoeknr  in  Med»..] 
Barkhta  4.  beotae**»  Che».  Cfewlkwb.  3H    1166    1905.  -  Cber 

K.,blet#.dr»te«    umi    atiriutoffkaitigen    Produkten    des    Stoff ■  UlbaJa.   HnfmntUr»   hm- 
'r»cr   6   392.  1906. 


m;m    wohl    ;m    6106    synthetische    Bildung   dieser  für  den  Zellstnff- 
wechsel  offenbar  so  wichtigen  Korper   deuken  könnte.    Diese  beiden  For- 
scher   halten    nämlich   gezeigt,    daß   hei   der  Einwirkung   von  Zinkhydro- 
oxyd-Ammoniak  auf  Traubenzucker  in  der  Killte  eine  säuerst  off  freie  I 
rotter  Menge  auftritt,  nftmlich  Mettn  I-ämidazol: 

CM. 


C MI 

>CH. 
CH— N 

Damit  ist  eine  Brücke  von  den  Kohlehydraten  zur  Puringruppe  ge- 
-  'Ii lagen  Es  ist  wohl  möglich,  daß  im  PHanzenorganismus  derartige  Re- 
aktionen eine  Rolle  spielen.  Die  tierische  Zelle  jedoch  wird  zur  Bereitung 
von  stickstoffhaltigem  Material  kaum  auf  die  Kohlehydrate  zurückgreifen, 
wenigstens  ist  bis  jetzt  irgend  ein  Beweis  nach  dieser  Richtung  nicht  erbracht. 

Wir  wollen  hier  gleich  betonen,  daß  wir  trotz  zahlreicher  inter- 
essanter Ergebnisse  der  neueren  Forschung  auf  dein  (iebiele  des  l'iuin- 
stoffwechsels  nicht  imstande  sind,  zur  Zeit  ein  exaktes  Bild  des  Anteils 
dieser  Körperklasse  am  gesamten  Stoffwechsel  zu  geben  und  noch  viel 
ttigar  die  Bolle  der  KukleoproteTde  ,  resp.  der  Nukh -Vioäuren  im  Stoff- 
wechsel der  Einzelzellen  auch  nur  einigermaßen  genau  zu  beleuchten.  Wir 
•'n.  dal',  der  tierische  Organismus  bei  seiner  Ernährung  stets  purin- 
haltiges .Material  sich  zuführt.  Es  gibt  an  Pnrinbasen  reiche  Nahrungsstoffe, 
wie  z.  B.  das  Fleisch  und  an  solchen  arme.  Zu  letzteren  gehört  /.  B. 
die  Milch.  Die  tierische  Zelle  braucht  unzweifelhaft  beständig  Nukleinsäure! 
zum  Aufbau  von  NukleoproteTden  und  damit  auch  Purinbasen.  Sie  baut,  wie  wir 
bald  seheu  werden,  ihre  purinhaltigen  Bausteine  bestandig  ab  und  ersetzt 
sie  wieder.  Ks  ist  naheliegend,  sich  vorzustellen,  daß  die  Zelle  die  ihr  in 
irgend  einer  Form  mit  der  Nahrung  zugefiihrten  Nukleinsäuren  -ei  <s 
direkt,  sei  6fl  nach  deren  Umbau  zum  Ersatz  verbrauchter  Teile  und  zum 
Aufbau  neuer  Zellen  verwendet.  Wir  werden  spater  sehen,  daß  der  tie- 
rische Organismus  auch  bei  vollständigem  llunpi  Inend  puiiuhal- 
tiges  Material  zersetzt  und  Abkömmlinge  dieses  Prozesses  stets  im  Harn 
tu  treffen  sind.  Wir  finden  hier  eine  weitgehende  Analogie  mit  dem 
Verhalten  der  Proteine  im  Organismus.  Es  ist  wohl  möglich,  ja  sogar  sein 
wahrscheinlich,  daß  die  mit  der  Nahrung  in  Form  von  Nukleoproteiden 
zugeftlhrteu  Nukleinsäuren  zum  Teil  wenigstens  in  der  eben  besprochenen 
Weise  in  den  Zellen  Verwendung  finden.  Wir  dürfen  jedoch  nicht  ver- 
gessen, daß  ein  strikter  Beweis  nicht  vorliegt.  In  der  Tat  sind  uns  Be- 
obachtungen bekannt,  die  darauf  hinweisen,  dali  auch  die  tierische  Zelle  ge- 
radeso, wie  die  der  Pflanze,  imstande  ist,  sich  ihre,  Purinbasen  direkt 
aufzubauen     So  konnte   Tichomiroff1)  zeigen,   daß  die  Überwinternden   In- 


'»  A   Tichomiroff:   Cbem»chfl    BtodieO     über    Ali    Entnirkhuij»    der   Jnsektenoicr 
i    i  pbytiol  i  hemie   B  519   1885. 
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sektcncier   nur  Spuren    von  Purinbasen  enthalten,    wahrend    in   den    ent- 
wickelten  Eiern    ein    viel    höherer  Gehalt  an  diesen  Rasen  vorhanden  ist 
Ferner  fand   .1.  Kussrf l) ,   dali    der  Dotter    unliebrüteter  F.ier   so  gut  wie 
keine  Purinkürper  enthalt.   Nach    lotägiger  Bebrütung  lassen  sich   jedoch 
größere  Mengen  von  Guanin  und  Hypoxanthin  nachweisen.   Es  sei  ferner 
auf  die    Beobachtungen    von    Bttrism    und  SeÄur*)   hingewiesen."  Sie  Im 
unten  den  Basengehalt  neugeborener  Tiere  und   verglichen  die  erhal- 
tenen Werte  mit  den    aus    alteren  Säuglingen  isolierten.    Trotzdem    d 
mit  ihrer  ausschlieH liehen  Nahrung,  der  Milch,  fast   gar  keine  Purinbasen 
erhielten,  nahm  der  Gehalt    an  diesen    beständig    zu.    Schließlich   tun 
wir   auch    der  Arbeiten   von   F,  Mieachv*)  gedenken,   aus   denen  hervor- 
geht, dal«  auch  der  Lachs  in  seinem  schon  erwähnten  Hungerstot i. 
bei    seinem  Aufenthalte   im  Süßwasser    offenbar   nicht    nur  Niikleme   aus 
den    emfai  li-ti  ii    Hausteinen   aufbaut,   sondern   auch   die    Purinbasen    neu 
bildet.    Alle  diese    wichtigen    Beobachtungen    zeigen    uns,    «reich    umfang- 
reicher Synthesen  die  tierische  Zelle  fähig  ist.    Es  liegt  in  der  Tat  kein 
Grund  vor,  die  Bildung  der   verschiedenartigst. -n  «iewebsbestandteile  des 
tierischen  Organismus  aus  den  einfachsten  Bausteinen  zu  bezweifeln.  Eine 
offene  Frage  ist  nur  die,  in  welchem  Umfange  der  erwachsene  Organismus 
derartige  Prozesse  vollführt. 

Bb  ist  einstweilen  ganz  unmöglich  .  irgend  etwas  über  die  zu  den 
Swithe.scn  der  Purinbasen  verwendeten  Produkte  auszusagen.  Es  ist  wohl 
«lenkbar,  daß  die  weitere  Erforschung  des  Histidins  und  seines  Verhaltens 
im  tierischen  Organismus  über  diese  Prozesse  Aufschluß  gibt.  Diesem 
Spaltprodnkte  des  Kiweitt  entspricht  höchstwahrscheinlich,  wie  wir  ge- 
sehen haben,  eine  x  •Amino-ß-Imidazolpropionsi". 
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Damit  wäre  von  den  Proteinen  eine  weiter*-  Brücke  zu  den  I'urin- 
basen  hinüber  geschlagen. 

Wir  heben  absichtlich  unsere  Unkenntnis  der  Bei ichungeu  der 
Nukleinsäuren  zum  gesamten  Stoffwechsel  scharf  hervor,  weil  man  nach 
den  neueren  ISiokehtungen  über  den  Abbau  dieser  Stoffe  in  den  Geweben 


)    i.  &mm);    Wi'it.rc  Beitrüge»   zur  Chemie  «loa   Zoll  kern  • 
Chemie.  10.  248.  1886 

»)  hichard  Hurian    iiml    Brittrkh    Schur.     (Ihm     NuklefabUdODg     im    Siiigetief- 
orguni-m  H    /i»i1m-Ih    f.  pli\»iol.  Chemie.  23.  65.    1881 

*)  /'  Ißmchtr.   Pbjnol.-chsm.    Untersuchungen  Über  die  I«iohstnilcb.    Arch 
expenui.  l'atb.  0  Fharmiik.  87,  1Ü0.  1888. 
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leicht  diese  Lücken  übersehen  könnte.  Sie  treten  ganz  besonders  schalt 
in  den  Vordergrund,  wenn  wir  filr  die  bekannte  Stoffwerliselkrankhe it.  die 
::t,  die  offenbar  mit  einer  Störung  des  Purinstoffwerhsel.s  zusammen- 
häogt,  eine  Erklärung  suchen.  Unsere  Unsicherheit  beginnt  bereits  bei 
der  Verfolgung  des  Verhaltens  der  Nukleinsäuren  im  Darmkanal,  oft 
besser  sind  wir  über  den  Abbau  dt  r  NnUeoproteide  selbst  unterrichtet. 
Im  Magen  werden  sie  ohne  allen  Zweifel  in  weitgehender  Weise  vom 
Pepsin  und  der  Salzsäure  angegriffen.  Der  locker  sitzende  EiwciKpaarling 
wird  abgespalten  und  in  Albumosen  und  Peptone  übergeführt.  Dm  Nukloin 
fallt  i uniirbst.  als  unlösliche  Verbindung  aus,  geht,  jedoch  später  teilweise 
in  Lösung.  Vom  Trypsin  wird  gleichfalls  die  Eiweittkoiuponente  derNukleo- 
proteide  gespalten.  Die  Nukleinsäuren  jedoch  schienen  nach  den  bisherigen 
Erfahrungen  völlig  unangegriffen  zu  bleiben.  Sie  würden  damit  eine  Sonder- 
stellung unter  allen  Nahrungsstoffen  einnehmen,  denn  alle  bis  jetzt  be- 
sprochenen werden,  wie  wir  sahen,  im  Dann  in  weitgehender  Weise  abge- 
baut, um  den  (Gewebszellen,  zum  Teil  denjenigen  des  Darmes  selbst,  die 
Möglichkeit  zu  bieten,  den  Aufbau  in  ihrer  Art  zu  vollziehen.  Wir  müf  t  n 
a  priori  annehmen,  dal»  auch  die  Nukleinsäuren  gespalten  werden,  um  zum 
Zellaufbau  Verwendung  zu  finden.  Ris  jetzt  ist  jedoch  nur  in  den  (ieweln-n  ein 
Ferment  nachgewiesen  worden,  das  imstande  ist.  die  Nukleinsäuren  in  ihre 
Komponenten  zu  zerlegen.  Es  ist  dies  die  sog.  \  uklease. ')  Tn  psin  zerst  i  \ 
dieses  Ferment.  Nuklease  ist  im  Hundepankreas  und  in  der  Kalbstliwnu> 
nachgewiesen  worden.  Es  unterliegt  keinem  Zweifel ,  dali  derartige  Fer- 
mente in  allen  Geweben  weitverbreitet  sein  müssen.  Sie  leiten  die  erste 
Etappe  in  der  Aufspaltung  und  im  Abbau  der  Nukleinsäuren  ein.  Nach 
neueren  Untersuchungen2»  kann  es  keinem  Zweifel  mehr  untei  liegen,  dal» 
sowohl  der  inaktive  als  der  aktivierte  Pankreassaft  allerdings  nicht  im- 
-ttnde  ist,  die  Nukleinsäuren  in  ihre  einzelnen  I'.esfandteile  zu  zerlegen. 
beide  vermögen  hingegen  diese  Verbindungen  so  zu  verändern,  dal»  BN 
ganz  andere  Eigenschaften  annehmen  und  vor  allem  leichter  diahsierbar 
werden.  Schon  die  Zellen  der  Dannwand  besitzen  Fermente,  welche  die 
resorbierten,  veränderten  Nukleinsäuren  vollends  abbauen.  Offenbar  gebt 
der  tierische  Organismus  mit  dem  kostbaren  Material«.*  sehr  Ökonom i 
vor.  Die  SptltBttt*  ke  der  Nukleinsäuren  sind  schwer  löslich  in  Wasser  und 
schwer  resorbierbar,  wie  uns  Fütterungsversuche  mit.  Pur'mhasen  lehren 
Aus  diesem  Grunde  findet  der  totale  Abbau  dieser  Verbindungen  erst  in 
der  Darmwand  statt,  liier  wird  das  körperfremde  Material  in  körper- 
eigenes umgeprägt.  Welcher  Art  die  Veränderung  der  Nukleinsäuren  durch 
die  Wirkung  des  Pankreassaftes  ist,  ist  uns  vorläufig  noch  unklar.  Wahr- 
-i  beinlich  ist  sie  als  der  erste  Beginu  einer  hvdroh tischen  Spaltung  auf- 
zufassen. Auch  hier  erfolgt  der  Abbau  stufenweise,  und  wir  müssen  auch 
Uflff  erwarten,  Komplexe  anzutreffen,  welche  den  Albumosen  und  Pepton  BD, 

\$:  Ober  die  Nokktse    Zaitaahi    i    »kjafo]  Chemie  46.337.  L9QB 

'>    l'mil   Ahterhaldttt   und    t/iir</  9öUtt* nhelm .    Flor  Ali-  und  Aufhmi  der  Nukleus 
eüurcn  im  tierincluMi  Orpanismua.  /.eitachr   f.  ßkjaioL  Chtmlfl    47    1'.' 
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resp.  den  Dextrinen  etc.  entsprechen.  Wir  zweifeln  nicht  daran,  dal«  die 
Nukleinsäuren  in  ihrem  ganzen  Auf-  und  Abbau  die  weitgehendsten 
Analogien  speziell  mit  den  Eiweil'körpern  zeigen. 

Hin  Teil  der  mit   der  Nahrung  zugeführlen  Nukleinsäuren  wird  offeu- 
l>ar  durch  Bakterienwirkung  im  Dann  gespalten.  Es  erscheinen  in  den  1 

9  Purinbasen. *)  Wie  Martin  Krüger  und  Schtttonhdm*)  nachgewiesen 
haben,  durfte  nur  ein  kleiner  Teil  der  in  den  Fftzes  vorhandenen  Purin- 
basen aus  dieser  Quelle  stammen.  Es  hat  sich  nämlich  gezeigt,  dat.  die 
in  tititative  Verteilung  der  verschiedenen  Purinbasen  in  den  Fäzes  der- 
jenigen der  einzelnen  Organ«  sehr  nahe  kommt,  und  offenbar  als  Ilaupt- 
urs|irui!gsort  dieser  Purinbasen  /.eriallemle  I  »iinncpiilielien  und  ahyestor! 
Bakterien  in  Betracht  kommen.  Durch  den  Pankreas-  und  Darmsaft  werden 
dem  Darme  nur  geringe  Mengen  von  Basen  zugeführt. 

Bis  vor  wenigen  Jahren  waren  wir  über  die  Stellung  der  Nukleoproteide 
oder  vielmehr  der  Nukleinsäuren  und  ihrer  Spalt  pnidiikte  /u  den  Abbau 
Produkten  des  gesamten  Stoffwechsels  sehr  wenig  unterrichtet.  Wohl  warm 
Stimmen  laut  geworden,  welche,  zum  grübt en  Teil  von  rein  chemischen 
Knv.igungen  ausgehend,  die  Nukleinc  in  Beziehung  zur  Harnsäurebildung 
gebracht  hatten.  Es  blieb  jedoch  erst  neueren  Versuchen  vorbehalten,  den 
\aehwHs  zu  erbringen,  dal»  in  der  Tat  beim  Säugetier  und  heim  Menschen 
der  größte  Teil  und  vielleicht  überhaupt  alle  Harnsäure  auf  den  Abbau 
der  Nukleinsäuren  und  ihrer  Spaltprodukte,  und  zwar  speziell  auf  den  der 
Purinbasen  zurückgeführt    wurden  muß. 

Lange  Zeit  versuchte  man  die  Harnsäure  als  die  Vorstufe  des  Harn- 
stoffs beim  Abbau  der  Proteine  hinzustellen.  Ja,  es  sollte  sogar  der  Harn- 
säuregehalt des  Harns  ein  direkter  Ausdruck  für  die  Lebhaftigkeit  der 
I  »xuiationen  im  tierischen  (  h-gaiusmus  sein.  Je  ausgedehnter  die  ( »wdations- 
jno/esse  waren,  um  so  geringer  raupte  die  Menge  der  im  Harn  enthaltenen 
Harnsäure  sein.  Wiederholt,  waren  Einwände  gegen  diese  Annahme  vor- 
gebracht worden  und  vor  allem  wurde  stets  betont,  dali  in  keinem  Kall 
eine  direkte  Abhängigkeit  der  Harnsäureausscheiduug  von  der  Ei- 
Mtrang  und  vor  allem  auch  von  dem  Umfang  der  Oxydationsprozesse  er- 
wiesen worden  sei.  Stets  kehrte  man  zu  der  genannten  Anschauung  zurück, 
weil  es  nicht  gelingen  wollte,  nach  Einführung  von  Nukleinsäuren  und  auch 
von  Purinbasen  in  einwandfreier  Weise  eine  Steigerung  der  Hainsäur- 


'>  .1.  Sckittenhelm  und  F.  S.Unit,;-:  f  bei  die  Spaltung  der  Hefeiiukb.Mnsaur«-  d 

Bakterien.  Zätechr,  f  pbjdol  Chemie  -tu.  803.  1903  and   i   Sehittmlulm  a.  i 

Intersuchungori    llber   den  i|iiantitativon  Anteil   der  Bakterien  an  Stickstoti  und  I'unn 
basen  der  Fäzes.  Zontralblatt  f.  innere  Medizin.  Jg.  26.  Nr.  30.  19U4. 

i    Mttrhn  Krihj.r  iin.l    \ljr,,l  Sckittentu Im .   1  >ie  Menge   und  Herkunft  (ta   P 
k<>rper  in  den  meMChliehen  Fäzes.    Zeitsclir.  f    physiol    Chemie    4."»    11    I90fi. 
auch:  Die   I'urinkörper   der  menschlichen   Flzee.    Ebenda.   36    168.  1906.     —     Alfrtd 
s. hitt-iiinhn:  Di«  l'uiitib««en  der Flsea  nebst  I  atenachui  die  Ptuinimeeti  der 

Darmwanil .   dei  CHdlfl  und  des  Pankreasesitea    Deutsche«    \nliv  f.  kliu    Medizin   Hl. 
423.   1904. 
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SChfildBDg  /u  bewirken.  Krst  die  Versuche  Jjfflf&aettlMlH**)  haehten  volle 
Klarheit. 

Hbrbaczewki  zeigte,  daß  Organbrei  oder  Organauszüge  von  Säuge- 
tieren nach  mehrstündige!  Digestion  bei  Luftabschluß  I'urinbasen  Ueferten 
und  bei  Luftzufuhr  Harnsäure.  Setzte  er  NuklcoproteTde  zu  SO  uurde  die 
Ausbeute  an  Harnsäure  eine  bessert.  Am-h  durch  Fiitteruu^svrr.-.iirl.c 
wurde  bewiesen,  dad  nach  Eingabe  von  NukleoproteYden  und  von  Purin- 
en die  Harnsitureaus^-lieiduiig  im  Ben  KDSteigt  Ebenso  lald  sich  die 
Bildung  der  Harnsäure  steigern,  wenn  zu  einer  bestimmten  Nahrung  ein 
NjihiiuiL'sinittel  hinzugefügt  wird,  das  besonders  reich  an  Ptirinbasen  ist. 
wie  z.  B.  Fleisch.  Leber,  Thymus  etc.1) 

ffm  fei  gelbst  leitete  zunächst  die  Ilani.-äure  von  den  aus  den 

LeukOSften  stammenden  Nukleinsäuren  resp.  deren  Purinhasen  ab,  und 
i'-r  Folgezeit  entstand  eine  grolJe  Zahl  von  Arbeiten,  welche  sich  mit 
dies>  '•  beschäftigten.   In   der  Tri  fand   man  einen  bestimmten  Zu- 

sammenhang der  ausgeschiedenen  Ilarnsäuremenge  und  der  Leukozyten* 
zahl.  Hin  besonders  prägnantes  Heispiel  nach  dieser  Hinsicht  bot  die 
Leukämie,  eine  nach  ihrer  Ätiologie  noch  fast  gänzlich  unbekannte  l'.r- 
Erankang.  Sie  zeigt  als  eines  der  hervorstechendsten  Symptome  eine  mehr 
oder  weniger  umfangreiche  Zunahme  der  Zahl  der  Leukozyten.  Diti  Bcob- 
bei  dieser  Krankheit  oft  festgestellte,  vermehrte  Harn- 
-iureausscheidung  auf  den  Zerfall  von  Leukozyten  zurückzuführen  ist.  ist 
unzwii'Hhaft  richtig.  Unrichtig  war  jedoch  die  Verallgemeinerung,  daß  die 
Harns  iure  des  Harns  nur  von  der  Zertrümmerung  der  genannten  Zellen 


'•i  Horlntc:,  u  k-  .  I  ntersuchtinL'en  über  die  Knmehung  der  Ihrn-iiure  im  Säuge- 
tierorganisrauH.    Mbutthefa  EOB    Chanf«.  10.  681.  1889.     -     B<  u    Kenntnis  der 

Bil<liiDtr  «ler  Btfcnilian  und  Öei  Vmi  hiribasen  wie  der  EntStähuBB,  der  Leukozytose  im 
>rtiigelitTorg»nismiifi.  Kbenda.  12.  221.   1S9I.  Vgl.  auch  /'  diaoota:  Studi    sulla  pm- 

•ne  delTacido  nrico  negli  OTguiimi  Atti  i.  1;  lec  ddlo  -  rienz*  di  Torino.  25. 
788    1891.  —   "   Spttori   Wa  I  barfShnsig  roa  Nukleinbasen  in  Harnaäure  durch  die 

l  -toffUbcrtrageDdc  Wirkung    von  Gewebsausztiirrn     fiti)<).r.*  Archiv.    7«'»     186.    I 

—  UugoWimtr:  Obot  die  Zamtsnog  and  BUdonj  da  Hanuftan  pa  Ver- 

handlungen   des  XVII    KoqgrMKi    für  innere  Medizin.    »'.22.    1HJM»,    und  Archiv  f.  exp. 

ii.  l'hannak.  42.  876    1899. 

*)  Vgl.  die  l.i'iTiOni   b«j   Stator  Dil  Bfldtfflg  da   SamiaN  im  Orga- 

nismus des  Moiaehoi.   nfedli     Klinik.    L  131.  1905    —    Vgl.  u.a.  E  W:   I  btt 

diedrfille  der  HaniBttureauB*chenhuig  unil  «Ion  Eiiiflub  der  Alkalien  auf  dieselbe,  l'irehow* 
Archiv.  117.  570.  1&H9.  —  C. 9.  Hocrdtn:  Lehrbuch  der  Pathologie  des  Stoff Wechsels. 
64.  Berlin,  llirschwahl,  1899  (neue  Auflage  lUOfi).  —  CtuiDapptfi  (her  Harnsanreans- 
»cheirinng  beim  gesunden  Männchen  unter  verschiedenen  KmuhruntrsTcrhiUtnitwen.  Berliner 
k Im.  Wochen« ehr  80.  519,  1898.  W.  Camtnt  ."Gaauntttidatd^  Harnstoff,  Harns 
um!  Xantbmk'.'rper  im  iiicn-i-li  I  nlun  l'iiu.  Zcitsidir.  f  Biol.  28.  72.  1891.  —  Harnsäure, 
Xaulhinba&eu  und  F'bosphorsi'uire  im  menschlichen  l'rin  Zcitschr  f.  plr. -ml  Cbonie. 
33.  189  1898.  —  Ferner  l  9tkHt*nhelm:  Die  Poitokörpo"  und  ihre  Stellung  im  tieri- 
schen Organismus  Zentralbl  f.  Stoffwechsel-  und  Verdauungskrankheiten.  Jg.  5  998. 
liMM.  und   Hu<toWi«ntr:    Die  Harn-aure.     Ergebnisse  der  Physiologie  (Asher  A  Spiro). 
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herstammt.1)  Ks  kommen  natürlich  alle  übrigen  Zellen  des  Organismus  in 
gleicher  Weise  in  Betracht.  Das  wesentlichste  Ergebnis  dei  I-'orsehungen 
Horba&eicskis  bleibt  der  Nachwelt,  daß  die  Purinbasen  direkt  unter  dem 
EinfluF.  von  Organbrei  und  Gewebsauszügen  und  der  Anwesenheit  von 
Sauerstoff  in  Harnsäure  übergehen  können. 

Dm  Mißverständnissen  vorzubeugen,  betonen  wir  gleich   hier,  dar.  die 
vermehrte  Harnsäureausscheiduug  auf  keinen  Fall  als  der  Ausdruck  eines 
vermehrten  Zellzerfalls  aufgefaßt  werden  darf.  Sie  kann  natürlich  ebei 
gut  durch  vermehrten  Zellstiiffweciisei.  d.  h.  Abbau   und   Aufbau  des  /«ll- 
letbefl  und  vor  allem  der  Kerusubstanzen  hervorgerufen  sein 

Khe  wir  auf  den    feineren  Mechanismus  der  Umwandlung  der  ein- 
zelnen Purinbasen  in  Harnsäure  übergehen,  wollen  wir  noch  auf  eine  wich- 
tige Arbeit   von    Burian   und    Schur*)   eingehen.    Diese    beiden    Forscher 
zeigten,  dal'.  e8  wohl  gelingt,  durch  eine  Cent,  die  keine  Purinbasen  ent- 
halt,  die  Hamsäureausscheidung   ganz  bedeutend  herabzusetzen,   niemals 
kann   sie   jedoch   zum  Verschwinden  gebracht  werden.    Auffallenden, 
bleibt   die   nun    ausgeschiedene  Harnsäuremengc    für   jedes  einzelne  Juli 
viduuni  in  engen  Grenzen  konstant.  Hei  verschiedenen  Individuen  ist  dieser 
Wert  ein  verschiedener.3)  Burian   und  SeMtr  bezeichnen   die  bei   purin- 
freier  Kost  ausgeschiedene  Harnsäuremenge  als  endogene  Harnsäure  und 
setzen  diesen  Anteil  der  gesamten  Hamsäureausscheidung  bei  gewöhnlicher 
Krnahrung  in  Gegensatz  zu  dem  aus  den  Nahrungspurinen  gebildeten.  Dfe 
Menge  der  Harnsäure  dieser  Abkunft  im  Harn,  die  sie  als  exogene  Harn- 
säure bezeichnen,   schwankt   natürlich   und   ist  von  der  Menge  der  xnge- 
filhrten  und  resorbierten  Purinbasen  abhängig.   Der  endogene  Harnsäure- 
wer!  bleibt  auch  dann  konstant,  wenn  eine  an  Purinbasen  reiche  Kost  ver- 
abreicht wird.   I\s  addiert  sich  die  aus  den  zugefiihrten  l'iiriiihasen  stanuji 
Harnsäure  zur  endogenen  Harnsäure  hinzu.  Burian  gibt  für  den  normalen 
erwachsenen  Menschen  je  nach  der  Individualität  einen  endogenen  li 
saurewert    von  o:i— irrty  pro  SM  Stunden  an.    Im    endogenen    Harnsäure- 
wert  haben  wir  einen  direkten  Ausdruck  für  den  Umfang  uud  di 
der  Zellarbeit,  die,  wie  wir  aus  mancherlei  Beobachtungen  wissen,  für  jedes 
Einzelwesen  offenbar   eine  ganz  besonders  geregelte    und   eingestellte  Iflt 

Wenn  wir  die  getrenute  Betrachtung  des  endogenen  und  exogenen  Ilarn- 
säurewertes  im  Sinne  von  Burian  und  Schur  wich  für  einen  ganz  bedeutenden 
Fortschritt   in   unserer  Erkenntnis  des   Ablaufs  des  Zellstoff  Wechsel.-   U 


')  Vgl.  u.a.  Man..  Zur  Theorie  der  Hai  tismuohildmig  im  Sttugctierorganismus. 
Monatsheft.-  f   Chemie.  19    [Ol,  IMB 

'I  Hichard  Butim  und  Heinrich  Schur:  l  l»er  die  Stellung  der  I'urinkörper  im 
menschlichen  Stoffwechsel.  Pfiügwn  Archiv.  8(1.  241.  1900  und  87.  839  1901.  —  Vgl. 
auch  Eibrrt  W  Btxkwood:  Dm  Ausscheidung  der  endogenen  Harnsäure.  American  Journal 
Ol  l'lnsiol    12.  38    1905 

*)  Srhrtihtt  nDil  Wntdi  »tjtl :  Beitrage  zur  Kenntnis  derHarnsälireAaiacbetdllllg  . 
physiologischen  und  pathologischen  Verhältnissen.  Archiv  f.  expenm    Path.  u.  Pharmak 

.1     181*9.     —    Vgl.   aucli    .V.  Kaufmann   und   L.Mohr:    beitrüge  zur  Alloxurk» 
frage,  und  ziu   Pathologie  der  Gleht  Archiv  f.  Ecltn    Medizin.  74    141     r. 
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trachten,  so  möchten  wir  doch  ganz  besonders  hervorheben,  daß  die 
Trennung  dieser  beiden  Quellen  der  Hanftau re  si<-h«*r  nur  als  eine  rein 
BofierKchfl  ED  betrachten  ist.  Auf  keinen  Fall  darf  aus  diesem  Befund  ge- 
schlossen werden,  «lau  der  gesamte  Purinstoffwechsel  sich  in  zwei  scharf  ge- 
trennten Phasen  vollzieht,  d.  h.  dal»  die  mit  der  Nahrung  zugefiihrten  Purine 
unvermittelt  in  Harnsäure  übergehen,  und  umgekehrt  auf  der  anderen  Seite 
der  Zellstoffwechsel  im  engsten  Sinne  des  Wortes  ganz  getrennt  für  sieh 
abläuft.  Wir  zweifeln  nicht  daran,  dal»  fortgesetzt  auch  die  Purinbasen  und 
and)  die  übrigen  Bausteine  der  NntlflfPflflPTfl  in  die  durch  den  Zell-  und 
besonders  Kernabbau  entstandenen  Lücken  eintreten  und  so  am  endogenen 
Harnsäurewert  einer  anderen  Periode  teilnehmen.  So  gut  wir  wissen,  da!5 
der  gesamte  Stickstoff  der  Nahrung  gewöhnlich  in  kürzester  Zeit  im  Harn 
wieder  erscheint,  nehmen  wir  doch  ganz  allgemein  an.  dal!  das  Nahrungs- 
eiweib  wenigstens  zum  Teil  in  den  Zellstoff  wechsel  »'int ritt  und  teils  Zellen 
aufl-aut,  teils  ergänzt  und  teils  vielleicht  auch  als  einfache  Energiequelle  dient. 
Ebenso  werden  die  mit  der  Nahrung  zugeführten  Purinbasen  in  mannig- 
facher Weise  in  den  Zellstoffwechsel  eingreifen.  Der  endogene  Purinwert 
darf  vielleicht  in  bestimmten  (Irenzen  mit  derjenigen  EiweiLimenge  ver- 
glichen werden,  die  die  Zellen  auf  alle  Fallt',  also  auch  im  Hunger 
braueben.  Wir  möchten  diesen  Vergleich  selbstverständlich  nicht  als 
einen  absoluten  hinstellen.  Es  soll  nur  auf  die  Ähnlichkeit  zwischen 
dem  Eiweiß-  und  Purinstoffwechsel  hingewiesen  werden  —  beide  sind  mit 
dem  Zellstoffwechsel  in  ganz  besonders  inniger  Weise  verknüpft  — .  Es 
soll  vor  allem  verhütet  werden,  daß  die  Scheidung  in  einen  exogenen  und 
einen  endogenen  Harnsäurewert  in  voller  Schärfe  auf  den  gesamten  Purin- 
sToffwt-rlisel  der  Zellen  übertragen   wird. 

Es  fragt  sich,  weiche  Quellen  wir  für  den  endogenen  Harnsäure- 
wert  im  speziellen  anzunehmen  haben.  Ganz  allgemein  können  wir  sagen, 
dal»  die  endogene  Harnsäure  in  erster  Linie  auf  abgebaute  Kernsubstanz 
und  auch  auf  vbllit:  /iTtallene  /.eilen  zurückzuführen  ist  In  neuester  Zeit 
h.tt  •«>)  unsere  Aufmerksamkeit  in  erster  Linie  auf  die  Muskeln  als 

Quelle  von  Purinbasen  und  damit  der  Harnsäure  hingelenkt.  Er  wies  zu- 
nächst nach,  dal  die  endogene,  :MstUndige  Harnsaureausscheidung  des 
litDttbeti  durch  Muskelarbeit  nicht  in  typischer  Weise  beeinflußt  wird, 
dagegen  lassen  die  Stundenwerte  einen  solchen  Einfluli  deutlich  erkennen, 
angestrengter  Muskelarbeit  folgt  eine  stundenlang  andauernde  Steigerung 
Harnpurinwerte  nach,  hiese  Steigerung  betrifft  zunächst,  namentlich 
während  der  Arbeit  selbst,  nicht  die  Harnsäure  als  solche,  sondern  haupt- 
sächlich  die  Purine.  Erst  später  folgt  eine  ausgesprochene  Steigerung  der 
Harnsaureausscheidung.  Darob  eine  nachträgliche  Herabsetzung  der  Harn- 
säure- und  l'nrinansfnhr  wird  es  ermöglicht,  dal*  die  24stündigcn  Harn- 
parin werte    bei  Ituhe    und    bei  Arbeit  schlieülich  doch  sein   ähnliche  sind. 


'i  Riekard  Bunan    l>ie  Herkunft  der  endoircneu  Hamptirine  bei  Htm tbto   Did 
Zatodir.  nfo  43.  UM    1905. 
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Natürlich  dürfen  derartige  Untersuchungen  nur  bei  Ausschlul.  von  NahrUD 
zufuhr   und  besonders  von  purinhaltiger   durchgeführt  werden,   oder  aber 
es   müßte   der  Gehalt   der  Nahrung   an  I'urinbasen    genau  bekannt  sein. 
R.  Burian  hat  schließlich,  um  diese  Beziehungen  der  Muskeln  zum  Pa 
Stoffwechsel  genauer  feststellen  zu  können,  überlebende  Huudemuskeln  dnrcl 
blutet.  Zunächst  zeigt»-  es  sich,  da.fi  die  vollkommen  harnsäurefreie   I>uivli- 
sTioniimusflüssitkcit  stets  nach  einiger  Zeit  Harnsäure  enthielt.    Wurden  dio 
Muskeln  gereizt,  so   traten   in   vermehrtem  Malie  auch  Purinbasen  auf,  und 
/war  hauptsächlich  Hypoxanthin.    Sehr  wichtig  ist  auch  der  Befund,    dftfi 
während  der  tetanisierenden  Reizung  des  Muskels  auch  der  Hypoxanthin- 
gehalt  des  Muskels  selbst  anwarbst.  Wir  müssen  nach  diesem  Versuch  an- 
nehmen, dali  der  Muskel   in   der  Kühe  bestiindig  Hypoxanthin   zu   II 

r  oxydiert  Wird  sein  Stoffwechsel  durch  erhöhte  Inanspruchnahme 
meiner  l.i'i>tun!.'sfähigkeit  gesteigert.  BO  winiug  die  Muskel/eile  nicht  inelii 
alle  Purinbasen  und  vor  allem  alles  Ihpoxanthin  zu  oxydieren,  und  so  gibt  sie 
<lann  an  das  Blut  unverändertes  Hypoxanthin  ab.  Sehr  wichtig  ist, 
nach  diesen  Beobachtungen  die  Muskelzelle  beständig  Hypoxanthin  bildet. 
Bfl  Bind  diese  Unter  suchungen  noch  keinoweys  als  abgeschlossen  zu  be- 
trachten. Wir  haben  sie  trotzdem  hier  erwähnt,  weil  von  ihnen  am 
vielleicht  die  erste  Aufklärung  über  die  Kolle  der  Nahrungspurine  im  Zell- 
stoffwechsel und  über  den  Umfang  der  synthetischen  Bildung  von  Burin: 
basen  zu  erwarten  ist. 

Über  den  Abbau  der  einzelnen  Puriubaseu  zur  Harnsäure  und  dt 
weiteres  Schicksal  im  tierischen  Organismus  sind  wir  in  neuester  Zeit 
durch  eine  Reihe  wertvoller  Arbeiten  von  .1.  SchitU-nhcbn1)  unterridn«-' 
worden.  Sie  werden  durch  weitere  Beobachtungen  Richard  Huri" 
Btttfest  Wir  haben  bereits  erwähnt,  dali  Barbae» ü shi  in  Organbrei  rtfip 
in  Organaus/.iigen  nach  einiger  Zeit  hei  Anwesenheit  von  Sauerstoff  Harn- 
säure nachweisen  konnte.  Es   galt  nun,    die  einzelnen  Phasen  dieser  Um 

ungen  LTiiaii  zu  verfolgen.  Dal.  in  den  Geweben  vieler  Organe  Fer- 
mente vorhanden  sind,  welche  die  Nukleoproteide  in  ihre  Komponenten 
und  schließlich  auch  die  einzelnen  Spaltstücke,  so  auch  die  Nukleinsäuren 
in  ihre  Bausteine  zerlegen,  haben  wir  bereits  erwähnt.  Aus  den  einzelnen 
Purinbasen  geht  schließlich  Harnsäure  hervor,  und  zwar,  wie  die 
nannten  Forscher  einwandfrei  bewiesen  haben,  durch  Fennentwirkung.  F..« 
gelingt  nämlich,  wie  Srhittnihdm  zeigen  konnte,  nicht,  aus  den  Purinl' 
Harnsäure  zu  erhalten»    wenn  der  Organbrei  resp.  das  Organextrakt  auf- 

'i  Übet  die  HarosSurebilduDg  in  Oeirebia  Zeitsdtr. 

f.  pi  -i    1904    —  Cber  die  Fimiii.  iii>  d  astoffwecbM 

da.  4.'l    22S.    1901.         (  hiT  die  IlarnBäurebildiiug    und    die  llaniKniire/erset/.tmg  in 
AouQgGfl  iler  Hinil' r.  Kin  weilerer  Beitrag  rar  Kenntnis  der  Kennente  des  Nu. 

st.>ff  IJi.nib.  |8    181.  1905.  -  Vgl  bendi    16    152    1906  —  i  t..-r  das 

nnk.'];. ti-di.'  I  .-iiuint     Klicnda    46    161.  1906.     —    Per  Nuklelnstoffwechse)  und  .- 
Fermente  bei  Mensch  uml  Tier.  Ebenda    46.  354.  1905. 

i  BitMard  Bwritm:  Über  die  oxydative  und  die  vermeintliche  eyntl 
Saroaftare  in  Raderleberauung.  Zeitachr.  f   pbysiol.  Chemie.  43  497.  1905. 
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gekocht  wird.  Schließlich  ist  es  ScHttenhelm  auch  geglückt,  das  harn- 
<«urebildende  Ferment  aus  den  Organen  zu  isolieren.  An  Stelle  von 
( »rganextrakten  können  jetzt  wirksame  Ferment  lösungen  zu  den  Versuchen 
u-rwendet  werden.  Der  Vorteil  dieser  Methode  i>t  einleuchtend,  wenn  man 
erwagt,  daß  im  Organbrei  und  den  Organextrakten  stets  wechselnde  Mengen 
von   Purinbasen  enthalten   sind,   die   dem    isolierten  Fermente  und  seinen 

ungen    fast    fehlen.    Betete  8ckUk  nhrlm    dein  aus  der  Rinderiuilz 
wonnenen    Fermente   Guanin    zu,   so   erhielt   er  ohne    Luftdurchleituni: 
Xanthin    und  mit  Luftdnrchleitung  Harnsäure.    Die  Cberftthrung   des 
Ouanins    in  Harnsäure  erfolgt  demnach  über  das  Xanthin.  Die  folgenden 
Formeln  veranschaulichen  die  sich   vollziehenden   l  mwandlungen : 


Mi    .( 


HN—CO 

C— NU 
CH 
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CO 


HN  -CO 


C=0  C     Ml 
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CO 
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Beim  Cbergang  des  Ouanins  in  Xanthin  findet  eine  Hydrolyse  statt. 
Ks  wird  eine  NH,-Gruppe  losgelöst.  Man  spricht  auch  von  einer  Desami- 
dierung.  Durch  Oxydation  entsteht  dann  aus  dem  gebildeten  Xanthin  Harn- 
saure.  Es  giud  somit  zwei  Fermente  an  der  Überführung  des  Ouanin 
Harnsäure  beteiligt.  Ganz  analog  geht  Adenin  in  Hypoxanthin  und  dieses 
in  Xanthin  und  das  gebildete  Xanthin  in  Harnsäure  über: 
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Das  desamidierende  Ferment,  das  Guanin  in  Xanthin  und  Adenin  in 
Hypoxanthin  überführt,  ist  weit  verbivm  I  I  -  findet  sich  offenbar  in  allen 
Organen.  Das  oxydierende  Ferment  hingegen,  das  sehliclürh  diu  Harnsiiun 
BOgt,  scheint  narli  den  bisherigen  Frfahi ungen  auf  einzelne  Orgono 
beschränkt  /n  sein  Eß  ist  in  der  Milz,  den  Lungen,  der  Leber,  im  Darm, 
in  den  Muskeln  und  den  Nieren  des  Kindes  aufgefunden  worden.  Bei 
weiteren  Untersuchungen  ergab  sich  die  bemerkenswerte  Tatsache,  dal 
rft Malben  Organe  verschiedener  Tierarten  nicht  unerhebliche  Unterschiede 
nach  dieser  Richtung  Beigen,  und    sentit    eine    \ "erallgeiiieiiieruug   der    an 
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Organen  bestimmter  Tierspezies  gefundenen  Resultate  nicht  statthaft  ist 
DaLl  nicht  nur  in  vitro  die  Umwandlung  der  Purinhasen  in  Harnsaur 
der  angegeben«  n  Wei.se  verlauft,  sondern  auch  im  Organismus  selbst,  ver- 
mochten Schittorüwlm  und  Bmdix1)  zu  zeigen,  indem  sie  Kaninchen  sui' 
kutan  und  intravenös  Guanin  eingaben.  Sie  fanden  im  Harn  eine  bedeutende 
Zunahme  der  Harnsäure  und  daneben  eine  Purinbase ,  die  dem  Xanlhin 
entsprach  und  offenbar  als  Zwischenprodukt  in  der  Harnsaurebildung  aus 
dem  Guanin  anzusehen  ist. 

Wir  haben  bis  jetzt  eines  sehr  wichtigen  Imstandes  nicht  gedacht. 
der  der  Verfolgung  der  quantitativen  Beziehungen  der  Harnsaurebildung 
aus  den  Purinhasen  grölte  Schwierigkeiten  bereitet.  Es  existieren  nämlich 
in  manchen  Geweben  des  tierischen  Organismus  Fermente,  die  die  ge- 
bildete Harnsäure  weiter  abbauen.  Sckittenhebn  nennt  sie  uricoh  ti> 
Fermente,  um  dar/utun,  dat.  wir  hier  einen  von  der  Harnsaureliilduinr 
scharf  abgetrennten  Prozefl  vor  uns  haben.  Ein  solches  Ferment  ist  in 
den  Nieren,  der  Leber  und  den  Muskeln  nachgewiesen,  und  sehr  wahr- 
scheinlich findet  es  sich  auch  im  Knochenmark.5)  SehUtenkdm  ist  es  ge- 
lungen, auch  dieses  Ferment  zu  isolieren.  Es  ist  klar,  dal!  nach  der  Er- 
kenntnis einer  Harnsliijiv/ersWrong  in  den  tierischen  Geweben,  einem 
Befunde,  der  schon  weit  zurückliegt,  es  nicht  mehr  statthaft  ist,  die  Größe 
der  Harnsäureausscheidung  im  Harn  als  Mal',  der  Harnsaurebildung  im 
<  >i  ganismus  anzusprechen.  Eine  vermehrte  Harusaurcauscheidung  im  Bin 
kann  wohl  einer  vermehrten  Bildung  entsprechen  ,  sie  kann  jedoch  auch 
der  Ausdruck  einer  herabgesetzten  Zerstörung  sein. 

Es  fragt  sich  nun ,  welches  die  Abbauprodukte  der  Harnsaure  bei 
Ihret  Zerstörung  sind.  Wir  können  gleich  bemerken,  daß  sie  in  einwand- 
freier Weise  noch  nicht  aufgefunden  sind.  Hugo  Wiener*)  hat  für  das 
Kaninchen  mit  einiger  Sicherheit  bewiesen,  dall  aus  Harnsäure  Gly  kokoll 
entsteht.  Wiener  fand,  dali  der  Glykokollvorrat  des  Kaninchens  unter  nor- 
malen Verhältnissen  ein  sehr  konstanter  ist.  Dorcfa  Injektion  von  Harn- 
säure konnte  er  die  Glykokollausscheidung  steigern.  Diese  Zunahme  der 
(«hkokollbildung  liel>  sich  an  der  durch  Zufuhr  von  Benzoesäure  ein- 
tretenden Hippursäureverraehrung  konstatieren.  Wiener  hat  dann  auch 
nachgewiesen,  datf  der  Glykokollgehalt.  der  Hindernieren  durch  higerieren 
mit  Harnsäure  beträchtlich  anstieg.4)  Wir  halten  einen  Abbau  der  Harn- 
saure  über  Glykokoll  für  sehr  wahrscheinlich,  möchten  jedoch  trotzdem  l»e- 
ii>nen,  dal>  der  von    Wimer  geführte  Beweis  insofern  kein  zwingende' 


')     I  .  I tt'nhrlm  und  tir/uit  liendix:  l-ber   die  Umwandlung  des  (»tianin.«  im 

Organismus  des  Kaninchens.  Zeu-chr.  f.  physiol.  Chemie    43    366.  IflQfi 

Wiener:!.  «   Axehii  I Lexperim.  Paih.  u.  Pbarmak  4L*    ■ 
ie    lUrnsaurezerseiziiiig    durch    Organferment      Zentralbl    (    Phyaiöl     ls 
890.  I 

*)  Hugo  Wimee:  I  bar  das  Glykokoll  als  intern  'ft  Wechselprodukt.  Arrli 

f.u-xpcnm.  Path.  u    Pbarraak.  40    Blfl    1887. 

«i  Hugo  Wien*      I        üahji  f  experim  Path.  o  Pbarmak.  48   B76    189 
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In  llest'mnnung  des  Glvkokolls  keine  exakte  war,  und  vor  allein  auch 
eine  Bildung  aus  anderer  Quelle  nicht  absolut  KUBge6Ckk>886D  ist.  Da  die 
I'roteYne  stark  an  der  «ilykokollbildung  beteiligt  sind,  ist  es  schwer,  den 
unter  Umstanden  von  der  Harnsäure  herstammenden  Anteil  der  gesamten 
Ohkokollaiisfuhr  zu  bestimmen. 

I  »er  Harn  enthält  stets  Oxalsäure:  COUll 


I  OOH. 

Ein  Teil  derselben  stammt  ohne  allen  Zweifel  aus  der  Nahrung,  hin 
anderer  Teil  entsteht  jedoch  sicher  in  den  Geweben.  Man  hat  oft  ver- 
mutet, daH  die  Oxalsäure  ein  Zersetzungsprodukt  der  Harnsäure  sei, 
■  ihn  jedoch  pelun-jen  wäre,  einen  vollgültigen  Beweis  zu  erbringen. 

\ Oiu  rhiMiiiscln'11  Standpuukte  aus  wäre  eine  Oxalsäurebild  un^  aus  Harn- 
säure wohl  plausibel.  Wir  wissen,  daß  die  Harnsäure  über  Alloxan,  Pa- 
rabansäure  und  Oxalursäure  in  Oxalsäure  übergehen  kann.  Es  ist  einst- 
weilen unmöglich  ,  Über  die  Herkunft  der  aus  einer  anderen  Quelle  als 
der   Nahrung  selbst  stammenden  Oxalsäure  etwas  auszusagen. 

Als  ein  Abbauprodukt  der  Harnsäure  ist  ferner  das  Allantoin  oft 
angeführt  worden.  -Man  konnte  annehmen,  dal-  es  als  Zwischenprodukt 
bei  der  hypothetischen  liildung  von  Oxalsäure  aus  Harnsäure  auftritt. 
Allantoin  entsteht  durch  Oxydation  sehr  leicht  aus  Harnsäure.  Es  ist  zu- 
erst in  der  Allantoisflüssigkeit  entdeckt  und  später  als  normaler  Be- 
standteil des  Harns  saugender  Kälber  von  Wähler l)  erkannt  worden. 
Schließlich  bat  es  Outterou  -)  im  Harn  neugeborener  Kinder  nachgewiesen. 
Das  Allantoin  rindet  sich  ferner  im  Urin  verschiedener  erwachsener  Säuge- 
tiere, so  von  Hunden,  Katzen  und  Kaninchen. 

Das  Allantoin  ist  das  Diureid  der  Glyoxylsäure.  Es  läl.H  sich 
leicht  durch  Zusammenschmelzen  von  Glyoxylsäure  und  Harnstoff  ge- 
winnen: 


OOH  Ml. 

+  -J  <  0 
COOH  Ml 


Ml     CH     Ml 
=      CO  .CO   +    -2  11    <> 
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Allantoin 


Die  Frage  nach  der  Herkunft  des  Allantoins  ist  in  mannigfacher 
Weise  beantwortet  worden.  Ziemlich  allgemein  setzte  man  88  Stola  in  Be- 
ziehung zu  den  Purinkürpern.   Diese  Anschauung   gewann    an   Boden,   als 


•i  i    H  NU  i  nn,\  Juttiu  Litt»,,  :\.  i.  Uebifj»  Auu»h-\i  80   244. 1888  und: /•'    Wühler: 

AlUntnin  Ebenda.  Bd.  TB.  229.  1848  und  (  mtotai  (Notig) 

Bd.  88.  100.  18 

!)  A  Gutgerotr.  Zur  Lehn  wm  Stoffwechsel  des  Fötus.    Arcli.    [    Qyaik    .'$    ¥10, 
1  "-Tu  '•  l'i'uchft:  Bedtrige  Bin  Kenntnis  der  Extraktivstoffe  des  l'rins     t'ari»   1880. 

(8.  28  0  37.1 

A    bd»/ll»ldrll  |  I    Itrtni*.  >l 
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es  E.  Salfcousf.i*)  und  später  Minkowski*)  gelang,  nachzuweisen,  dali  nach 
Fütterung  mit  an  Purinbasen  reichem  Material,  so  von  Thymus  oder  Pan- 
kreas, die  Ailantoinausscheidung  beim  Hunde  beträchtlich  ansteigt.  GW 
fand,  daii  die  Darreichung  von  Hypoxanthin  bei  demselben  Tiere  denselben 
Effekt  hat.  Ferner  haben  Lafayeü*  B.  Mendel  uni  Benjamin  W/n"/*1)  nach- 
gewiesen, dati  bei  intravenöser  Hinfuhr  von  Harnsäure  bei  Katzen  und 
Hunden  in  gleichrr  Weise,  wie  bei  der  Injektion  von  mikle'msaurem  Salz. 
eine  Steigerung  der  Ailantoinausscheidung  auftritt.  Gegen  die  Auffassung 
Allantoins  als  normales  Zwischenprodukt  im  Abbau  von  l'urinbaseu  ist  ins  Feld 
geführt  worden,  dal'»  die  dem  Hunde  eingegebene  Verbindung  im  Harn 
unverändert  ausgeschieden  wird.')  Heim  Menschen  wird  ein  Teil  des  ein- 
geführten Allantoins  zerstört.  Wir  können  nicht  finden,  dal»  die  bisherigen 
Untersuchungen  nach  irgend  einer  Richtung  entscheidend  wären.  Die  Bil- 
dung von  Allantoin  aus  den  Purinbasen,  resp.  aus  den  Bestandteilen  der 
Nukleine  ist  sehr  wahrscheinlich  gemacht.  Der  l  instand,  dal'  eingeführte 
Allantoin  vom  HundooiLvinismus  nicht  angegriffen  wird,  spricht  dunhaus 
nicht  gegen  dessen  Bildung  als  eine  normale  Durchgangsstufe  im  Abbau 
der  Harnsäure.  Es  können  sich  die  intermediär  in  den  Zellen  an  gm 
bestimmten  Orten  entstehenden  Zwischenprodukte  ganz  anders  verhalten, 
als  wenn  sie  unvermittelt  in  den  Organismus  eingeführt  werden.  Andrer- 
BeHfl  darf  man  kaum  annehmen,  dal',  die  Harnsäure  ganz  einheitlich  ab- 
gebaut wird.  Es  ist  wohl  denkbar,  dal.  z.  B.  ein  Teil  über  das  Gl> kokoll 
und  ein  anderer  Teil  über  das  Allantoin  zersetzt  wird.0) 

Wir  hätten  damit  über  die  Bildung  der  Harnsäure  im  Säugetier- 
organismus ein  recht  klares  Bild  erhalten.  Sie  ist  unzweifelhaft  auf  den 
Abbau  von  NukleTusubstan/.en  /uriickznfiiliren  und  in  letzter  Linie  auf 
Purinbasen.  Es  ist  noch  nicht  entschieden,  ob  bei  den  Vögeln  und  Rep- 
tilien, bei  denen  ja,  wie  wir  gesehen  haben,  die  Harnsäure  in  ihrer  ganzen 
Bedeutung  und  ihrer  Entstehung  im  wesentlichen  an  die  Stelle  des  Harnstoffs 
hei  den  Säugetieren  tritt,  gleichfalls  ein,  wenn  auch  kleiner  Teil  auf  dem 
geschilderten  Weg   gebildet  wird.    Es   ist  kaum  zu  bezweifeln,    daß   ganz 


'»  K  SmUmnUj    I  bW  da«  Vorkommen  vom  Allantoin  im  Harne  nach  Klitterung 
mit  Pankreas.  Zentralblatt  für  die  mediz.  Wisscnsch.  38.  Nr.  BS.  989'.  1898. 

T>  0,  MfidttMiH:  Ober  Stnffwecbselprodukte  nach  ThymuBfUUerung.  Zentralbl.  f. 
innen   Med!  in    l!»    Nr  19.  1898. 

')  Theodor  Cohn:  Beitrag  zur  Kenntnis   de«  Stoffwechsels  nach  Thimusnahrung. 
Ztüaehr.  f  pbysiol  Chemk   •-';">   BO?  1898. 
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Path  and  Pharaak  44.  59.  1899. 

i  Bi    L-i  nicht  ohne  Interesse,  daß  Allantoin  in  Zweigrindi ifl    D 
fluiden  worden  i.-t.    B  Schulz-  und  J.  BarbUri  if'ber  das  Vorkommen  von  Allantoin  im 
i'fluuzenorganismuii    Berichte  d  llcut-i  '■-  IN.Ii.  14    l»",ii_»    IH81.     —    Journal 
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.•inalnge  Pro/esse  aurh  irn  Organismus  der  Vögel  un.l  Reptilien  rieb  voll/iehen. 
Ebenso  ist  einstweilen  durchaus  nicht  zu  verneinen,  dail  eine  synthetische  Bil- 
dung von  Harnsäure  auch  in  den  Geweben  der  Säugetiere  stattfinden  kann. 

Ehe  wir  zur  Besprechung  des  Verhaltens  der  übrigen  Spaltprodukte 
der  Nukleinsäuren  im  tierischen  Organismus  Übergehen,  müssen  wir  noch 
die  im  Harn  auftretenden  Purinbasen  ln-nn  ksichfigen.  Wir  haben  bereits 
erwähnt,  daß  z.  B.  bei  angestrengter  Muskelarbeit  die  Purinbasen  in  so 
grot.er  Menge  an  das  Blut  abgegeben  werden  können,  dall  eine  Steigerung 
des  Purinbasengehalt.es  des  Urins  auftritt.  Die  tierischen  Zellen  finden 
keine  Zeit,  die  Basen  in  Harnsäure  überzuführen. 

Es  sind  beständig  im  Urin  Purinbasen  vorhanden,  die  sich  teils 
direkt  als  Abhauprodukte  von  Nukleinsäuren  auffassen  lassen,  teils  jedoch 
Si&d  auch  Vertreter  dieser  Gruppe  im  Harne  nachgewiesen,  die  nur  in- 
direkte Beziehungen  zu  den  Abbauprodukten  der  Nukleine  besitzen.  Die 
Menge  dieser  Stoffe  ist  übrigens  im  Urin  stets  gering  und  schwankend. 
Eine  Vermehrung  liittt  sich  durch  Verbitterung  von  an  Purinbasen  reichen 
Stoffen  erzielen.  Auch  bei  vermehrtem  Leukozytenzerfall  kann  eine  erhöhte 
Ausscheidung  von  Purinbasen  auftreten.  Zu  den  nicht  in  Beziehung  zum 
Xukleinstoffwechsel  stehenden  Purinbasen  gehören  das  Heteroxanthi  n  M 
das  Taraxanthin1)  und  das  1-Methylxanthin.9)  Sie  stellen  die  Haupt- 
masse der  sogenannten  Alioxurhasen  des  Urins  dar  und  stammen  uns 
den  in  unseren  Genurtnittelii  vorkommenden  Stoffen,  Kaffei'n.  Theobroinin 
und  Theophyllin,  ab.  Die  folgenden  Formeln  geben  die  Beziehungen  zu 
diesen  Stoffen  wieder. 
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Vorlesung  XIII 


Der   Zusammenhang  dieser   Alloxurbasen   mit   den    Purinbasen 
Tees,  Kaffees  oder  Kakaos  ist  durch  Fütterungsversuche  festgestellt. 

Von  den  Purinbaseu  ilei  Nukleinsäuren  direkt  ableitbar  sind  Xan- 
thin.  Ilypoxanthin.  Uuanin  und  Adenin.  Letztere  beiden  sind  nicht 
beständig  nachweisbar.  Sie  erscheinen  offenbar  nur  bei  vermehrtem  Zw  fall 
von  nukle'i'nhaltigem  Material  bei  herabgesetzten  I  >\ulatii>nsverhaltnissen. 
Gewöhnlich  werden  sie  offenbar  in  die  entsprechenden  Oxypurine  überge- 
führt. \anthin  ist  ab  und  zu  einmal  an  der  Bildung  von  Harnsteinen  mit- 
beteiligt. Heine  Xanthinsteine  sind  selten.  Meist  ist  Harnsänre  ein  Bestand- 
teil der  l'biM'iisteine.  Bald  finden  Bich  nur  kleinere  Konkremente,  bald 
jedoch  auch  grolle  Steine.  Sehr  oft  sind  sie  geschichtet,  wobei  Schichten 
von  Harnsäure  mit  solchen  von  Calciumoxalat  abwechseln. 

Efl  Bind  aus  dem  Harn  übrigens   noch  zwei  Alloxurbasen,  das  soge- 
nannte Kpisarkin1)  und  das  Epignanin-)  dargestellt  worden.    Letal 
ist  7-Methvlgnanin:  NH  -CO 

i.N. 


NIL    I 
X 
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Wir  müssen  nun  noch  die  Frage  zu  beantworten  suchen,  was  aus 
den  übrigen  Bausteinen  der  Nukleinsäuren  wird.  In  erster  Linie  interessiert 
im-  des  Schick&a]  der  Pyrimidine,  des  Uraeils,  Thyniins  und  (?y  tos  ins. 
Es  ist  naheliegend,  sie  gleichfalls  iu  irgend  einer  Weise  in  Beziehung  zur 
Harnsaurebildung  zu  bringen.  //.  Stcudel*)  vermochte  jedoch  bei  seinen  Fütte- 
ruDgsversuchen  an  Hunden  einen  Übergang  von  Pyrtmidinderivaten  in  Pnrin- 
verhindungen  nicht  festzustellen.  Wir  wissen  auch  sonst  nichts  Gen 
über  das  Verhalten  der  Pyiimidinbaseu  im  Haushalte  des  Tierorgauismus. 

\\  u  endlich  die  Phosphorsilure  aubetrifft,  die  bei  der  Spaltung  der 
Nukleinsäure  erhalten  wird,  so  lassen  sich  über  ihre  Beziehungen  /um 
Stoffwechsel  nur  Vermutungen  aussprechen.  Es  ist  denkbar,  dal»  sie  zur 
Lecithinbilduog  verwertet  wird. 

Wenn  wir  alles  das,  was  wir  gegenwartig  über  den  Abbau  der  Nu- 
kleoproteide  und  speziell  der  Nukleinsäuren  wissen,  überblicken,  dann  sehen 
wir  noch  weite  Lücken  in  unseren  Kenntnissen.  Es  ist  uns  noch  nicht 
recht  klar,  in  welcher  Weise  die  NukleoproteVde  in  der  /eile  selbst  am  Stoff- 
wechsel sich  beteiligen,  so  wenig  uns  überhaupt  die  Rolle  des  Kerns  im 
Zellstoffwechsel  bekannt  ist.  Wenn  auch  das  Studium  der  Harnsaurebildung 
uns  ein  recht  klares  Bild  der  Umwandlungen  der  Purinbasen  gebracht  hau 


M  Halkc:  Zur  Kenntnis  der  Xanthinkörper.  Inaug.-Diss.  Leipzig  1893.  —  Georg 
Weitere  Untenttunangea  über  die  Xanthinkörper  des  Harns.  ZHts.hr  t   r>' 
Chemie.  18.  207.  1894. 

M.Ktiiyer:    I.e.  Arclm   t    lAiiut.  u      PhyaioL     1894      ' ''S       -     .)/   Krüger   und 
/.     1  .    Zeitschr  f  plnsiol.  Chemie.  24  3dl    1898  und:  Kpignanin.  Kbemla   2% 
889    I8Ö8/99. 

»I  //.  Strudel:    Das  Verhalten  einig«  Pyrimidinderivate  im  Organismus.  Zeitschr. 

f.  phjtjo]  Chemie.  32  S8&   1803 
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so  ist  es  andrerseits  vorlaufig  nicht  gelungen,  aus  diesen  Kenntni. 
heraus  in  das  Dunkel  der  bekannten  Stoff  wcchselstörungen.  die  «licht 
und  die  llarusäurediathese.  Licht  El  bringen.  Wir  könneu  uns 
wohl  vorstellen,  dal»  bei  diesen  Krankheiten  die  llarnsäurebildung  aus 
irgend  milche r  Ursache  vermehrt,  oder  die  Harnsäurezerstörung  ver- 
mindert ist  Nun  ist  die  Harnsäure  in  Wasser  sehr  schwer  löslich,  und  auf 
diesen  Umstand  ist  zum  Teil  ihr  Befund  in  bestimmten  Geweben  vor 
allem  im  Knorpel  —  zurückgeführt  worden.  His1)  fand  ihre  Lösliehkeit 
l  ;  89.000  bei  18"  C.  Wir  werden  an  anderer  Stelle  noch  auf  diese  Ver- 
hältnisse eingehen  und  wollen  hier  nur  noch  hervorheben,  dalt  in  der 
Harnsäure  von  den  vier  durch  Radikale  ersetzbaren  Wasserstoff  atomen 
nur  zwei  an  der  Salzbildung  beteiligt  sind.  Man  nennt  aus  diesem 
Urunde  die  Harnsäure  auch  eine  zweibasisehe  Saure.  Dementsprechend 
bildet  sie  RQcfa  zwei  Reihen  von  Salzen,  saure  und  neutrale.  Das  saure 
harnsaure  Natron  wird  auch  Mononatriumurat  genannt  und  das 
neutrale,  Dinatriumurat.  Viele  Spekulationen  über  die  Ablagerung  von 
Harnsäure  bei  der  Gicht  in  den  Geweben,  speziell  auch  in  den  Gelenken 
sind,  wie  schon  erwähnt,  von  der  Sehwerloslirlikeit  der  ManisaON  ange- 
gangen. Einesteils  könnte  ein  vermehrter  Harnsäuregehalt  an  und  für 
zur  Abscheidung  von  Harnsäure  führen,  und  anderenteils  könnte  die  Zusam- 
mensetzung des  Blutes,  der  Lymphe  oder  der  Gewobsbestandteilo  eine  i 
artige  sein,  dali  die  Lüsliclikeiisl.edingungen  für  die  Harnsäure  auch  bei  nor- 
malem GtahaK  vermindert  sind.  Alle  diese  Hypothesen  haben  sich  . 
fruchtbar  erwiesen.  Sie  entbehren  alle  einer  sicheres  Qrondlage.  Wir  missen 
nämlich  nicht,  in  welcher  Form  eigentlich  die  Harnsäure  in  den  Geweben 
und  im  Blut  transportiert,  wird.  Man  hat  angenommen,  dal!  sie  sich  in 
Bindung  mit  Eiweiß,  Nukleinsäure  und  anderen  Stoffen  finde  und  nicht 
frei  zirkuliere,  ohne  daü  es  jedoch  gelungen  wäre,  einen  einwandfreien 
Beweis  nach  dieser  Kichtnug  zu  erbringen.  Aus  den  Ablagerungen  selbst, 
die  aus  Mononatriumurat  bestehen,  lassen  sich  natürlich  keine  Rückschlüsse 
ziehen.  Einst  wurde  großer  Wert  auf  den  erhöhten  Gehalt  des  Blutes  an 
Harnsäure  gelegt.  Jetzt  wissen  wir,  doli  auch  unter  anderen  Umständen 
der  Harnsäuregehalt  des  Blutes  erhöht  sein  kann,  ohne  dal',  die  Symptome 
der   dicht  auftreten,  ja   JPeimtroud*)  hat  gezeigt,   daü  normale  Individuen 

W.  HisA.J.:  Das  Verhalten  der  Harnsäure  im  tierischen  Orgunismu-.  VtrJUndL 
des  XVII  Kongresses  f.  bwew  M^ii/in,  S.  316.  1899.  Schicksal  und  Wirkungen  Im 
sauren  harnsauri-u  N.itp.n-  In  BmuuV  Dld  (iplonkhi-hlp  des  Kaninchens.  Deutsches  Ar- 
chiv f.  klin.  Medizin.  67.  81.  1900.  —  Physikalisch-chemische  Untersuchungen  aber  das 
Verhalten  der  Harnsäure  nnil  ihrer  Sal/e  in  Losungen.  Verband),  des  Will  Kongresses 
f.  innere  Medizin.  425.  1900  unil  Zentralbl    f.  StofhrMBSB]    und  Verdauungskranklieitcn.  1 

61    1900  Vgl.  auefa  Therapie  dar  Gegenwert    n   IP.8.  184.  1901.         W.BU  d  .i.  nd 

Thtodor  Paul:  (Musikalisch-chemische  Untersuchungen  Über  das  Verhalten  der  Harnsäure 
und  ihrer  Salze  in  Lösungen.  .  plnsiol.  I  lieinio.  31.  64.1900. 

'|    ff".  Wemtrai«!  ■  i  ln-i  fluni ■■  iure  im  Bluff  nml  ilu<-   litdeutiing  für  die  Kntst«1- 
hung  dei  (iiclit    Wiener  klinische  Rundschau    1».  Nr.  I  u.  2.  S.  3  und  21.  1098    Vgl.  die 
weitere    Literatur    hei    Hugo   H'itncr:    Die  Harnsäure    und  ihre  Bedeutung  für  dk  l'a- 
:ie.  Ergebni  -     d«    Phj  öo]   |  A abn  Ä  .-wir«  |  Jg.  2.  1   Abt  377.  1903. 
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i  reichlicher  Zufuhr  von  an  Purinbasen  reicher  Nahrung  einen  erhöhten 
•  iehalt  an  Harnsäure  im  Blut  aufweisen  können.  Auch  der  vermehrten 
Harnsäureausscheidung  hei  der  <  licht  ist  ein  groi'er  Wert  beigelegt  wor- 
I'  ii.  iij>  «luwandfrei  bewiesen  wurde,  daii  man  nur  von  einer  vermehrten 
Harnsitureausscheidung  während  des  akuten  Anfalles  sprechen  darf.  Im 
übrigen  jedoch  ist  —  abgesehen  davon,  dal.)  die  Purinwerte  des  Harns  beim 
Gichtkranken  viel  mehr  schwanket!  als  unter  normalen  Verhältnissen  — 
der  behalt  an  Purinen  im  Harn  in  großen  Perioden  betrachtet  ein  normaler. 

Auffallend  ist  auf  alle  Falle,  daft  die  Harn  Säureablagerung  resp.  die 
gichtische  Entzündung  bestimmte  Prädilektionsstellen  hat,  so  vor  allem  die 
kleinen  Gelenke  an  den  Extremitäten.  Man  hat  daran  gedacht,  daß  das 
Primäre  der  ganzen  Erkrankung  nicht  eine  Störung  irgend  einer  Art  in 
I "urinstoffwechsel  sei,  sondern  eine  Veränderung  der  Gewebe  an  den  ge- 
nannten Stellen.  Sowie  man  sich  vorstellt,  dali  die  Bildung  von  Gallen- 
steinen als  primäre  Ursache  eine  Entzündung  der  Gallenwege  hat,  und  auch 
die  Harnsteine  auf  der  Grundlage  eines  organischen  Gerüstes  entstehen 
kil>t,  nahm  man  auch  an,  dad  durch  Gewebsveränderung  die  zirkulierende 
Harnsäure  an  den  genannten  Stellen  niedergeschlagen  wird. 

Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  auf  die  Pathologie  der  Gicht  einzugehen 
und  auf  eine  Diskussion  der  verschiedenartigen  Theorien  einzutreten.  Wir 
kiimien  liier  nur  wechselseitig  versuchen,  teils  aus  den  Ergebnissen  der 
physiologisch-chemischen  Forschung  pathologische  Prozesse  aufzuklären  und 
anderenteils  von  letzteren  aus  neue  Gesichtspunkte  für  erstere  zo  ge- 
winnen. Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  daß  auch  der  Purin.xto  ff  Wechsel  in 
Hinein  ganzen  Wesen  erst  bei  weiteren  Studien  auf  dem  Gebiete  der  Pa- 
thologie und  Physiologie  eine  volle  Aufklärung  finden  wird.  Einstweilen 
müssen  wir  nns  mit  der  Skizzierung  des  Standes  der  ganzen  Frage  begnü- 
gen und  hervorheben,  dali  vorläufig  der  Hypothese  ein  weiter  Spielraum 
gelassen  ist.  ein  Zeichen,  dali  die  ganze  Forschung  noch  keine  sichere 
Grundlage  gefallt  hat.  Sicher  wird  sich  auch  hier  die  gichtische  Erkran- 
kung nicht  auf  eine  bestimmte  Ursache  und  auf  eine  bestimmte  Störung 
im  Zellstoffwechsel  zurückfuhren  lassen.  Auch  hier  werden,  wie  beim  Dia- 
betes, mannigfache  Umstände  maßgebend  sein  und  an  den  verschiedensten 
Stellen  im  gesamten  Purinstoffwechsel  Störungen  vorliegen  können,  die 
s<  lilieMich  zu  denselben  Endsymptomen  führen. 


Vorlesung  XIV. 


Die  Wechselbeziehungen  zwischen  Fett,  Kohlehydraten 

und  Eiweiß. 


Bei  der  bisherigen  Besprechung  der  drei  wichtigsten  Klassen  von  orga- 
ita 'hon  Nahi Hilfsstoffen,  den  Fetten.  Kohlehv «i  raten  und  den  Kiweiß- 
- 1  off»' ii,  haben  vir  jede  einzelne  Gruppe  für  sich  auf  ihren  Resorptionswegen, 
in  ihren  Assimilationsstatteu  und  ihren  Beziehungen  /u  bestimmten  Funk- 
tionen des  Körpers  betrachtet.  Wir  haben  in  den  Kohlehydraten  die  wich- 
tigste Quelle  der  Muskelkraft  kennen  gelernt  und  in  den  Fetten  die  her- 
vorragendste Wärmequelle.  Viel  unsicherer  ist  die  Bedeutung  der  Fiweiß- 
körper.  Wir  wissen,  daß  sie  absolut  unvertretbar  sind  und  wissen  auch, 
dal'  sie  als  Baumaterial  der  Zellen,  als  Ersatz  für  abgenutzte  Teile  unbe- 
dingt notwendig  sind.  Unaufgeklärt  ist  vorläufig,  weshalb  der  tierische 
Organismus  unter  allen  Umständen  so  grolle  Eiweißmengen  braucht,  und 
weshalb  er  das  zugeführte  Eiweiß  bis  zu  einer  gewissen  Grenze  so  rasch 
zersetzt. 

Bei  der  genaueren  Verfolgung  des  Stoffwechsels  ist  man  sein  Im II 
auf  Resultate  gestoßen,  welche  die  Annahme,  dal.  /..  B.  die  Muskeln  nur  mit 
den  Spannkräften  der  Kohlehydrate  arbeiten  können,  zweifelhaft  erscheinen 
lassen.  Andrerseits  hat  man  frühzeitig  beobachtet,  dal!  bei  sehr  kohle- 
bydratreicher  Kost  ein  Teil  der  Kohlehydrate  verschwindet,  d.  h.  nicht  in 
Koi  in  von  Glykogen  nacli/.uweisen  ist,  während  eine  genaue  Kontrolle  des 
Gaswechsels  zeigt,  daß  keine  vermehrte  Verbrennung  von  Zucker  stattge- 
funden hat.  Somit  bleibt  nur  die  Annahme  übrig,  daß  die  überschüssigen 
Kohlehydrate  außer  in  Form  von  Glykogen  ganz  offenbar  noch  in  einer 
anderen  Form  aufgespeichert  werden. 

Bevor  wir  an  die  Besprechung  derjenigen  Tatsachen  gehen,  die  uns 

zur  Annahme  zwingen,  daß  eine  Umwandlung  einer  Gruppe  von  Nahrungs 

toffen  in  eine  andere  im  tierischen  Organismus  stattfinden  muß,   wollen 

wir  vorausgreifend  an  Hand  unserer  Kenntnis  der  chemischen  Zusammen- 
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Bfttzmig  der  Fette,  Kohlehydrate  uud  Proteine  die  Beziehungen  erörtern, 
die  zwischen  diesen  Gruppen  von  Nahrungsstoffen  bestehen.  Selbstver- 
ständlich können  uns  diese  nur  die  Möglichkeit  derartiger  Umwandlungen 
leichter  verständlich  inachen  und  uns  zeigen,  auf  welchem  Wege  sie  statt- 
finden könnten.  Der  Organismus  selbst  kann  natürlich  ganz  andere  Wege 
einschlagen  und  von  ganz  anderen  Verbindungen,  z.  B.  von  Abbauprodukten 
aus  Brücken  von  einem  Nahrungsstoff  zum  anderen  schlagen. 

Wenn  wir  die  Entstehung  der  verschiedenartigsten  Kohlcnstoffver- 
bindongeo  in  der  Pflanze,  dem  Urquell  aller  Kohlenstoffvei -hiuduiipeii  der 
lebenden  Organismen  überhaupt,  verfolgen,  so  werden  wir.  wie  wir  bereits 
ausführten1),  ohne  weiteres  zu  der  Annahme  gezwungen.  dal*>  das  erste 
Assimüationsprodukt  der  Kohlensäure  durch  die  Vermittlung  von  Chloro- 
phyll und  dem  Einflüsse  der  Sonnenergie  ein  Kohlehydrat  resp.  eine  dieser 
Körperklasse  nahestehende  Verbindung  ist.  Die  Kohlehydrate  nehmen  un- 
zweifelhaft im  Stoffwechsel  der  Pflanzen  eine  zentrale  Stellung  ein.  Eiweil'. 
und  Fett  treten  an  Bedeutung  weit  zurück.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen, 
dati  hei  der  Assimilation  der  Kohlensäure  ganz  verschiedene  Wege  einge- 
schlagen und  verschiedene  primäre  Assimilationsprodukte  gebildet  werden. 
Es  ist  wohl  möglich,  dafl  die  Kohlehydrate,  d.  h.  die  Stärke  ihrer  Menge 
wegen  die  übrigen  Verbindungen  verdeckt.  Bis  jetzt  hat  sich,  weil  die 
Stärke  so  leicht  und  sicher  erkennbar  ist.  unser  Interesse  wesentlich  auf 
sie  und  die  durch  sie  vertretene  o nippe  gerichtet  Andrerseits  prägen  die 
Kohlehydrate  dem  Pflanzenorganisinus  seine  Eigenart  auf.  Überall.  WO  wir 
hinsehen,  finden  wir  sie,  und  wenn  wir  all  die  zahlreichen  Polysaccharide, 
die  einfachen,  durch  Kondensation  einer  einzigen  Zuckern  rt  •nt>iandenen, 
wie  /..  B.  die  Stärke,  und  die  unzähligen,  aus  mannigfaltigen  Komponenten, 
Arabinose,  \\lose  Dextrose  etc.  aufgebauten,  komplizierten  betrachten, 
dann  erkennen  wir  in  den  Kohlehydraten  Verbindungen,  die  im  Pflanzen- 
organisinus unzweifelhaft  dieselhe  prädominierende  Stellung  einnehmen  wie 
das  Eiweil;  im  tierischen  Organismus.  Jedenfalls  sind  in  letzter  Linie  alle 
drei  Körperklassen:  die  Fette,  Kohlehydrate  and  Proteine,  auf  die  Kohlen- 
saure der  Luft  zurückzuführen,  denn  sie  ist  die  einzige  in  Betn 
kommende  Kohlenstoffo,uelle  der  Pflanze. 

Bei  dei  Besprechung  der  Kohlensäiireassimilation  durch  die  Pflanzen 
haben  wir  der  Bat  versehen  Hypothese  gedarbt.  u:ich  welcher  Konnahleh»  d 
als  erstes  Kondensationsprodukt  zu  betrachten  ist  Wir  nahen  damals  schon 
erörtert,  daM  wir  uns  durch  Kondensation  mehrerer  Moleküle  dieser  Ver- 
bindung sehr  wohl  die  verschiedenartigsten  Zuckerarten  entstanden  denken 
können.  Andrei  .«eit.-  Brw&hntoO  wfe  auch  die  lhpothe.se  von  Emil  l'<s<lfi\ 
die  die  Möglichkeit,  dafl  die  von  ihm  entdeckte  Glyzerose  als  erste 
Station  in  dem  ganzen  Prozesse  der  Kohlensäureassimilation  zu  betrachten 
ist,  umfallt.  Diese  Annahme  hat  viel  für  sich,  und  wenn  vielleicht  auch 
Glyzerose  hier  hei  die>er   ersten  Etappe    nicht    auftreten  sollte,   dann  ist 

'»  Vgl    Vorlesung  1\ 


Die  Woehsetbeziehungi  Kohlehydraten  und  Eivail. 


doch  daran  zu  denken,  dal»  sie  beim  Abbau  der  Kohlehydrate  entstehen 
kann.  Jedenfalls  hat  der  Gedanke,  dal.'  die  Glvzerose  im  Mittelpunkt  der 
weiteren  Synthesen  des  Pflanzenorganismus  steht,  viel  Verlockendes  für 
rieb.  Von  der  Glvzerose  auslassen  sich  leicht  Brücken  sowohl  zur  Gruppe 
der  Proteine  als  zu  der  der  Fette  schlagen. 

Die  Itcziehungen    zu    der  Fettreihe  ergeben   sich  ohne  weiteres  aus 
den  folgenden  Formeln 

I  iL (Hl  COH  COOH 


l.'lloll 


cm  ui 


CH  OH 


OH  CH.OH  I  II  OB 

Chzerin  GSjxerOM  Gl]  zerinBäure 

i'üvzerioaldohyd) 

Die  Glyzerose  ist  nichts  weiter  als  der  Aldehyd  des  Glyzerins.  Sein 
Darstellung  ist  aus  Glyzerin  von  iünil  Fischer  ausgeführt  worden.  Wir 
können  uns  umgekehrt  aus  der  Glvzerose  aoeh  den  einen  Komponenten 
der  Fettkörper,  das  Glyzerin,  entstanden  denken.  Komplizierter  gestalten 
sich  die  Verhaltnisse,  wenn  wir  die  Fettsäuren,  die  anderen  Komponenten 
des  Fetts,  auf  Zucker  zurückführen  wollen.  SmU  Vhckerty  denkt  sich  flm 
Bildung  wie  folgt.  Es  treten  zur  Bildung  der  Ölsäure  und  derSfearin- 
BAnre  drei  Moleküle  von  Traubenzucker  oder  aber  6  Moleküle  Glyzerose 
mit  ihren  Aldehydgruppen  zusammen.  Es  entsteht  so  zunächst  eine  Kette 
nur  B  ■■•"•-  1H  Kohlenstoffatomen.  Durch  Verschiebung  und  Wegnahme 
von  Sauerstoff,  also  durch  Reduktion,  würden  dann  die  genannten  Eftv 
gebildet  werden.  Die  übrigen  am  Aufbau  der  Fette  beteiligten  Fettsäuren, 
die  Palmitinsäure,  kann  man  sich  in  ähnlicher  Weise  entstanden 
denken,  nur  werden  je  nach  der  Kohlcnstoffzahl  bald  nur  Hexosen,  bald 
Hexosen  und  Pentosen  etc.  zusammentreten.  Die  Palmitinsäure  mit  ihren 
16  Kohlenstoffatomen  llftt  sich  entstanden  denken  aus  einem  Molekül 
Ilexose  und  zwei  Molekülen  Pentosen.  Im  Pflanzenreich  sind  ja  die  letz- 
teren auberordentlich  verblutet  und  in  groben  Minden  zur  Hand.  Im 
Tierkörper  In  dem  sie  eine  viel  geringere  Rolle  spielen,  kann  man  sie  sich 
durch  Abbau  gebildet  denken.  Wir  haben  ja  kennen  gelernt,  dal!  aus  der 
Glukose  resp.  der  Glukousäure.  sehr  leicht  eine  Pentose,  die  Arabinose  zu 
erhalten  ist,  und  andrerseits  gesehen,  daß  das  Oxydationsprodukt  des  Trauben- 
zuckers, die  Glukuroiisiiure  auch  leicht  durch  Kohlensuneabspaltung  in 
einen  Zucker  der  Fünfkohlenstoffreihe  übergeht.  In  anderer  Weise  hat  sich 
!.  Miu/uus-Len/1]  die  1  etthildung  aus  Kohlehydraten  gedacht,  und  zwar 
Kpe/K-Il  im  tierischen  Organismus.  Er  nimmt  an,  dal'  aus  dem  Zocker 
bei  dessen  Abbau   Milchsäure.  (     II,  •>  .    enf.-teht.    Am-    dieser    soll    nun 
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zunächst  Azetal,  C,  II4  <».   sich   bilden,   durch   dessen   Kondensation    und 
Reduktion  schließlich  die  betreffende  Fettsäure  hervorgehen  soll. 

Während  wir  somit  wohl  imstande  sind,  den  «inen  Komponenten  der 
Fette,  das  Glyzerin,  ohne  weiteres  aus  der  Kohlehydratgruppe  abzuleiten 
haben  wir  für  die  Bitdung  der  Fettsäuren  keinen  festen  Untergrund.  Wir 
sind  vorläufig  auf  Vermutungen  angewiesen.  Eine  Umwandlung  von 
/ucker  in  Fett  ist  bis  jetzt  auf  chemischem  Wege  nicht  geglückt. 

betrachten  wir  nun  die  Beziehungen,  die  die  Qr/zerose  zu  den 
Eiweißstoffen  resp.  zu  deren  Bausteinen  bietet.  Sio  sind  durch  die  folgende 
Übersicht   Kxiftlt: 

COH  CILnlI  CIL  Sil  Mi 


(HÖH 

CIL  OH 

••»rose 


(  I1NIL 
CO  Uli 

a-Aoiin'>-i-Ox_\- 

propious&ure 

s«:rin 


CIL  NIF 

I 
CO  oll 

«-Amino-ß-tbio- 

Propionsäure 

Cystel'n 


CI1  MF 

'Hl 
a-Amino- 
Propionsäure 
Alanin 


Diese  Formeln  zeigen  ohne  weiteres,  welch  enge  Bande  diese  beiden, 
K  üriiili;ir  so  gänzlich    verschiedenen  Gruppen   verknüpfen.    Es    hält   nicht 
schwer,    Mfli    aus  der  (Jlyzerose  diese  drei  angeführten  Aminosäuren  est* 
standen    zu    denken.    Aus    einer    Hexose   oder   zwei    Molekülen    Glyz« n 
könnte  durch  Anlagerung  von  Ammoniak  und  partielle  Reduktion1)  Leucin 

bilden,  und  aus  diesem  kann  man  sich  durch  Oxydation  die  zwei- 
basischen  Säuren  Glutamin-  und  Asparaginsäure  ableiten.  Schon  die 
Vorstellung  der  Bildung  dieser  letzteren  Verbindungen  begegnet  Schwierig- 
keiten —  das  Leucin,  eine  Isobutylaminoessigsäure,  besitzt  eine  verzweigte 
Kette.  Sie  mehren  sieb,  sobald  wir  an  die  aromatischen  Kerne  der  Proteine, 
an  das  Phenylalanin  und  dasTyrosin,  denken.  Die  Bildung  des  Benzol- 
kernes aus  Kohlehydraten  stellt  einen  hochkomplizierten  Prozelj  dar.  Im 
Pflanzenorganismus  müssen  derartige  Umwandlungen  zweifellos  vor  rieb 
gehen,  nur  wird  die  Bildung  dieser  Stoffe  keine  direkte  sein. 

Wir  müssen  auch  der  nahen  Verwandtschaft  des  Alanins  zur  Milch- 
säure, die  so  leicht  durch  Einwirkung  von  Alkali  und  den  Einfiel  von 
Enzymen  sich  bildet,  denken. 

CII,  CII< 


r- 


HÖH 


CO  OH 

Mil'-Ji  säure 


CI1NH, 

I 
CO  OH 

Alanin. 


Auch  auf  diesem  Wege  könnte  die  Pflanze  sich  ihr  Eiweiß  resp.  ein- 
zelne Aminosäuren  bilden.  Umgekehrt  kann  aus  Alanin,  Serin  und  Cvstein 


li  \  '.'1   ftwfl  FtHktrnnd  Bmü  Abderhalden .  Hydrolyse  des  Oxybämoglobins  dnrfh 
Salzsäure.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  36.  2(>8.   190G. 


Di«. WechseltaxäeJmngefl  Kofclehydmten  und  Eäwdfi.         %ü\ 

leicht  durch  Abbau,  aus  Alanin  durch  einfache  Ammoniakabspaltung  |I)es- 
amidierung)  Milchsäure  entstehen.  In  der  Tat  finden  derartige  Prozesse 
im  tierischen  Organismus  in  großem  Umfange  statt  Die  Milchsaure  kann 
somit  im  tierischen  Organismus  zwei  Quellen  haben.  Sie  kann  aus  Kohle- 
hydraten und  bin  Ehreifl  stammen. 

Im  tierischen  Organismus  spielt  eine  Bildung  von  Eiweitf  aus  einer 
der  anderen  Gruppen  von  Vahningsstoffen  sicher  keine  Kollo.  wenigstens 
sprechen  alle  Erfahrungen  über  den  K'\  weil  -Stoffwechsel  dagegen.  Es  ist 
nur  der  Möglichkeit  der  Bildung  von  Kohlehydraten  und  von  Fett  aus 
I  iwcii.  zu  gedenken.  Nun  haben  wir  ja  erkannt,  dal)  ein  groüer  Teil  der 
Bausteine  der  Proteine  in  nächster  Beziehung  zu  den  niederen  Fettsäuren 
der  normalen  Fettsäure  reihe  stehen.  Wir  wissen  ferner,  dalJ  nur  ein  Teil 
des  Kohlenstoffs  mit  dem  Stickstoff  der  einzelnen  Aminosäuren  den  Orga- 
nismus verlädt.  Es  muH  unbedingt  ein  Teil  der  Kohlenstoffketten  zurüek- 
>en.  Was  aus  diesen  wird,  ist  Vorlauf  ig  gänzlich  unbekannt.  Hier  raul> 
die  ganze  Forschung  nach  der  Transformation  der  Ki\voii,k  irper  in  Fette 
und  Kohlehydrate  einsetzen,  denn  von  diesen  Kohlenstoffketten  aus  mftflten 
diese  Umwandlungen  sich  vollziehen.  Es  mul,'.  hervorgehoben  werden,  dall 
wir  eine  sichere  Unterlage  für  derartige  Übergänge  nicht  besitzen,  ja  vor- 
laufig auch  keine  Anhaltspunkte  haben. 

Vielleicht  wirft  auf  die  Bildung  von  Eiweil-  aus  Kohlehydraten  ho\ 
den  Pflanzen  und  umgekehrt  von  Kohlehydraten  aus  Eiweil«  im  tierischen 
Organismus  das  Zwischenglied,  das  Glukosamin.  einiges  Licht.  Es  ist  ein 
I'erivat  der  Glukose  (oder  der  Mannose)  und  steht  einerseits  den  Zacken 
uud  andrerseits  den  1  »I  ..umnosäuren  sehr  nahe.  Es  ist  gewili  nicht  ohne 
Bedeutung,  dad  die  Natur  solche  Bindeglieder  hervorgebracht  hat.  Wir 
erinnern  nach  dieser  Richtung  an  folgende  Formelbilder: 

(IL. (OH)  (IL. (OH)  UHj.CNH.)  GH,  CH, 

CH     (OH)  eil     (OH)  CH8  \/ 

CH     (OH)  '  II     <(>lli  CHt  CH 

(II     (OH)  CH     (OH)  ill.  CH, 

CH     (OH)  (  H   «NN  )  (  Hi\Hs)  CH(NHt) 

CHtO  a\-.u  ÖOOH  ÖOOH 

Trjuibcn/uckrr  ' .  1  ukosainin  I..<.sin  I.eucin. 

lue  Kohlehydrate  vermitteln,  wie  wir  schon  früher  ausführlich  be- 
sprochen haben,  Beziehungen  zu  mehrwertigen  Alkoholen  einerseits  und 
/u  Säuren  verschiedener  Art  andrerseits.  Grolle  Gruppen  von  verschieden- 
artigen Verbindungen  können  wir  so  direkt  und  indirekt  auf  den  Zucker 
zurückführen.  Ganz  unaufgeklärt  ist  noch   die  Entstehungsweise  der  zahl- 

1  BTOStofte,  dar  ätherischen  Ole,  der  Alkaloide  etc.  etc.  im  Pflanzen- 
organismus. Auch  sie  sind  in  letzter  Linie  alle  auf  die  Kohlensäure  der 
I.ott  /iinirk/ufiihreti.  In  welchen  Beziehungen  sie  zu  den  Kohlehydraten 
stehen,  entzieht  sich  vorläufig  völlig  unserer  Kenntnis,  ja,  man  wird  geneigt 
.«ein.    solche  bei   der  Kompliziertheit   des  Aufbaues   dieser   Verbindungen 
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überhaupt  ni<-ht  anzunehmen.  Dali  jedoch  Produkte  der  Pflanzenwelt,  die 
scheinbar  mit  den  Kohlehydraten  nicht  die  geringste  Verwandtsrhaft  haben, 
dennoch  in  letzter  Linie  aus  diesen  berfOTgOgaogBD  B(rio  dürften  hat 
C.  Harries1)  bewiesen.  Er  zeigte,  daß  der  Kautschuk,  ein  hydrierter  Acht- 
ring (1  fi-DimethvI-cyclooctadien),  resp.  sein  Uzonid  bei  der  Spaltung  mit 
Wasser  Lavulinaldehyd,  GH.,  .CK  I .  (II  .  (II  .CÖH,  h/w.dio  entsprechende 
Lävulinsäure  liefert.  Nun  gehen  die  Zuckerarten  sehr  leicht  in  Lävulin- 
säure  über,  andrerseits  ist  es  wohl  möglich,  dal't  der  Kautschuk  aus  Pen- 
tosen sich  aufbaut.  Ihre  Reduktion  zum  Reste  t  ftM,  und  dessen  Konden- 
sation zu 

.(II,    G.CH2    CII   .CII        x 

II  II       I 

y        HC  .  GH, .  CH, .  C  .  CH,/X 

laut  den  Kautschuk  hervorgehen.  Vielleicht  steht  das  von  Attetberg'1)  aus 
Buchenholzteer  gewonnene  und  leicht  in  Lävulinaldehyd»)  aufspaltbare  x-Me- 
tlnlfuran  in  noch  engeren  Beziehungen  zur  Kautel huksuiihese.  Jedei 
falls  gibt  uns  diese  Auffassung  einen  neuen  Stützpunkt  zur  Annahme,  datf 
die  ganze  grolJe  Gruppe  der  Terpene  ebenfalls  in  den  Kohlehydraten  ihre 
Miiihrsuhstanz  haben. 

Nicht  unerwähnt  in  diesem  Zusammenhang  soll  eine  eigenartige  Ver- 
bludung  bleiben,  die  in  der  Pflanzenwelt  und  auch  im  tierischen  Organis- 
mus verbreitet  ist  und  die  empirische  Formel  der  Hexosen  hat.  Wir  meinen 
den  Inosit.  Er  findet  sich  bei  letzterem  in  den  Muskeln,  der  Leber,  Mi!/ 
den  Nieren,  Nebennieren,  Lungen,  dem  dehirn.  den  Leukozyten  und  den 
Hoden  und  ist  wiederholt  im  Harn  unter  normalen  und  pathologischen 
Verhältnissen  nachgewiesen  worden.  Der  Inosit.  (  II ,  .«■  .  ist  zunächst  für 
einen  Zinker  gehalten  worden.  Erst  später  ist  er  von  MaqunvM*)  als  ein 
He\a  mir  hylenderivat  erkannt  worden  von  folgender  Zusammenset/ 


cm  »n 


/ 


CHOH— CHOH 


XCHON 


XJHOH— (MOB/ 

Hexali}  dro xy ]>enzol  =  Inosit. 

Es  ist  wohl  möglich,  dal.  wir  hier  eine  der  ersten  Etappen  in  der 
Umwandlung  der  Kohlehydrate  zum  Ilenzolkern  vor  uns  haben,  und  so  er- 
öffnet uns  diese  biologisch  so  interessante  Verbindung  weite  Ausblicke  auf 
die  so  zahlreichen  aromatischen  Verbindungen  des  Pflanzenorganisui']- 


*)  C.  Harrie*:  Zur  Kenntnis  der  Kautscbtikartcn:  (  ber  Abbau  und  Kofi 
des  Parakantfichuk-i    Herir-hto  d.  Deutschen  Chem.  (Jpsellscli.  3H.    II9.Y  1» 

'i  .[!)>■  ri   Af  btr  das  wahrscheinliche  Vorkommen  von  Furfuran  t  Tetra- 

pbenol.)  und  eines  Uomolojreu  desselben  unter  den  Produkten  4er   trockenen  Destill 
do«  Fichtenholzes.  Hcrichto  d  Deutschen  Cbem.  GeseUldl    II    870.  1880. 

■)  ('.  Ifiirrir*     Ober  die  Aufspaltung  des  St Ivans  zum  Aldehyd  der  lJkvu]iu> 
Berichte  d.  Deutschen  ehem.  üesellsch.  31.  37.  1888. 

4i  Mannt  nnc:    Sur  quelques    dirives   de   l'inosite.    (  oiapt.  rend.  de    l'Acad.  de» 
Sciences.  104   1710.  1887:  und:  Sur  un  nouveau  lucre  V<  nuui<iuc,  Ebenda,  ttry  812 
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Ist  durch  die  chemische  Forschung  so  mancher  dunkle  biologische 
Ptozei  dein  Verständnis  naher  gerttckl  sind  und  durch  sie  auch  manchen  Fra- 
uen neue  Bahnen  gewiesen  worden,  so  dürfen  wir  andrerseits  nicht  außer  acht 
lassen,  dai  uns  ein  klarer  Einblick  gerade  in  die  wichtigsten  1  in  Wandlungen 
fehlt.  Hier  sind  wir  ganz  ausschließlich  auf  Tierversuche  lOgfifdeseo.  Manche 
Beobachtungen  verdanken  wir  auch  dem  physiolnL'i.-clien  Experiment  der 
Natur,  der  Pathologie.  Hier  muß  mit  voller  Schürfe  betont  werden,  daß 
wir  mit.  all  diesen  Versuchen  den  eindeutigen  dii eklen  Weg  der  Beweis- 
fuhrung  verlassen.  Die  Tierexperimente  liefern  uns  fast  ausschließlich  in- 
direkte Schlüsse.  Diese  sind  nicht  völlig  beweisend,  sie  sind  nur  mehr 
oder  weniger  überzeugend  und  sind  in  letzter  Linie  in  zahlreichen  Fällen 
von  der  Auslegung  des  Forschers  abhängig.  Hier  liegt  ein  wunder  hinkt 
in  der  ganzen  biologischen  Forschung,  der  ihr  einen  nicht  zu  vernach- 
lässigenden unsicheren  Grundton  gibt.  Unter  diesen  Umständen  ist  es 
schwer,  jetzt  schon  mit  Sicherheit  ein  Urteil  über  die  zahlreichen  Ver- 
suche, die  zur  Entscheidung  der  Frage  nach  dem  Übergang  der  verschie- 
denen Gruppen  von  Nahrungsstoffen  ineinander  angestellt  worden  sind, 
zu  füllen.  Es  können  hier  nur  die  wichtigsten  und  am  meisten  begrün- 
deten Ansichten  wiedergegeben  und  die  am  überzeugendsten  ausgeführten 
Experimente  angeführt  werden.  Andrerseits  würden  wir  einen  großen 
Fehler  begehen,  wenn  wir  nur  diejenigen  Prozesse  und  Umwandlungen  im 
Organismus  als  erwiesen  ansehen  wollten,  für  die  wir  rein  chemisch  eine 
Erklärung  zur  Hand  haben,  und  die  wir  womöglich  außerhalb  der  leben- 
den Zelle  wiederholen  können.  Wir  würden  uns  auf  diesem  Wege  Schranken 
ziehen,  die  einer  Weiterentwicklung  der  Biologie  entschieden  wenig  förder- 
lich wären,  und  ganz  vergessen,  daß  die  Biologie  ein  selbständiges  Gebiet 
für  sich  darstellt,  das  eigene  Methoden  und  eigene  Forschungswege  ver- 
langt In  letzter  Linie  wird  man  allerdings  stets  auf  die  exakten  Wissen- 
schaften, die  Chemie  und  Physik,  zurückgreifen  und  erst  dann  ein  biologi- 
sches Problem  als  gelöst  betrachten,  wenn  diese  den  Schlußstein  gelegt  haben, 
ginnen  wir  zunächst  mit  den  Kohlehydraten  und  deren  Um- 
wandlung in  die  beiden  Gruppen  von  Nahrungsstoffen,  in  Fett  und  Eiwe 
Eine  Entstehung  von  Eiweiß  aus  Kohlehydraten  kommt  wohl  nur  im 
Pflauzenorganismus  in  der  Weise  in  Betracht,  daß  die  Pflanzen/eile  die 
Kohlenstoffketten  des  Zuckers  zur  Synthese  mit  dem,  sei  es  durch  die 
Wurzeln  aus  dem  Boden,  sei  es  in  einzelnen  Fällen  aus  der  Luft  assimi- 
lierten Stickstoff  verwendet.  Genaueres  wissen  wir  über  diese  Vorgänge 
nicht  Im  tierischen  Organismus  können  wir  mit  Sicherheit  eine  daran 
Umwandhing  ausschließen.  Anders  verhält  es  sich  mit  den  Beziehungen 
Kohlehydrate  zu  den  Fetten.  Einen  ersten  Einblick  in  diese  Verhält- 
•  gab  die  Bildung  von  Fett  in  reifenden  Ölsaraen  und  im  Frucht- 
fleisch der  Olive.  Wir  wissen,  daß  die  unreifen  Ölsamen  wohl  reichlich 
Kohlehydrate,  jedoch  fast  kein  Fett  enthalten.  Bei  der  Reifung  der  Samen 
sieht  man  allmählich  die  Kohlehydrate  schwinden  und  an  ihrer  Stelle  Fett 
auftreten.  Diese  Beobachtung  ist  recht  eindeutig,  denn  weder  kann  der  Samen 
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Kohlehydrate  nach  außen  abgeben,  noch  kann  er  Fett  aufnehmen.  Der  Wechsel 
■des  Bestandes  eines  Nährmateriales  macht  sich  auch  im  Stoffwechsel  gel- 
tend. Der  respiratorische  Koeffizient  ändert  sich.  Wie  Gerber1)  nachge- 
wiesen hat,  ist  das  Verhältnis  der  produzierten  Kohlensäure  zum  aufge- 
nommenen Sauerstoff,  solange  der  Samen  unreif  ist,  kleiner  als  1.  Es 
wird  mehr  Sauerstoff  verbraucht,  als  Kohlensäure  abgegeben  wird.  Wäh- 
rend der  Reifung  wird  der  respiratorische  Quotient  größer  als  1,  um  bei 
völliger  Reife  wieder  unter  1  zu  fallen.  Ganz  entsprechende  Resultate  sind 
bei  der  Reifung  der  Oliven,  welche  im  unreifen  Zustande  Mannit  enthalten, 
erhalten  worden.  Die  folgenden  von  Ä.  Rousille2)  ausgeführten  Bestim- 
mungen geben  einen  Einblick  in  die  Prozesse,  die  die  Reifung  der  Oliven 
begleiten: 


Rohfett 

Am  30.  Juni 1-397  % 

„     30.  Juli 5-490% 

„    30.  August 2919  % 

„     30.  September  ....  62304% 

„     30.  Oktober 67'213% 

„    25.  November    ....  68-573% 


EiweiSgehalt 


14-619% 
4189% 
4-411% 
4-329% 


Ledere  du  Sablon')  fand  für  Nüsse  folgende  Werte  für  Fette  und 


Kohlehydrate: 
Datum  der  Ernte 

6.  Juli   .    . 
1.  August  . 
15.      „       . 
1.  September 
4.  Oktober 


Wasser  in 

Öl  in 

Prozent 

Prozent 

837 

3 

535 

16 

274 

42 

48 

59 

10 

62 

Glukose  in 
Prozent 

76 

24 

0 

0 
0 


Saccharose  in 
Prozent 

0 

0-5 

06 

08 

1-6 


Amylosen  in 
Prozent 

21-8 

145 

32 

26 

2-6 


Die  Umwandlung   von  Kohlehydraten  in  Fett  bei  Mandeln  beweisen 
folgende  Bestimmungen: 


Datum  der  Ernte 

9.  Juni 
4.  Juli  .    . 
1.  August  . 
1.  September 
4.  Oktober 


Wasser  in 
Prozent 

896 

716 

219 

117 

12 


Öl  in 
Prozent 

2 

10 
37 
44 
46 


Glukose  in 
Prozent 

60 

42 
0 
0 
0 


Saccharose  in 
Prozent 

67 

49 

2-8 

26 

2-5 


Amylosen  iu 
Prozent 

216 

141 

62 

54 

53 


')  C.  Gerber:  Etüde  sur  la  transformation  des  matieres  sucrees  en  huile  dans  1« 
olives.  (ompt.  rend.  de  l'Acad.  des  Sciences.  125.  658. 1897  und :  Recherches  sur  la  formation 
des  reserves  oleagineuses  des  grains  et  des  fruits.  Ebenda.  125.  732.  1897. 

-)  A.  i?0M»#!7/e:Recberches  relatives  ä  la  maturation  des  olives.  ( 'ompt.  rend.  de  l'Acad. 
des  Sciences.  86.  610.  1878. 

*)  Vgl.  Ledere  du  Sablon:  Sur  la  formation  des  reserves  non  azot£es  de  la  noix 
et  de  Famande.  (ompt.  rend.  de  l'Acad.  des  Sciences.  123.  1084.  1896. 


,\  .•<-ii«.riiii  oheo  Kvti.  Kohlehydraten  and  Bit 

Es  ist  von  Interesse,  daß  bei  der  Bildung  des  Fettes  —  offenbar  als 
Zwischenprodukte  —  Fettsäuren  beobachtet  worden  sind1).  Wie  die  \'n\- 
wandluug  im  einzeluen  sich  vollzieht,  ist  noch  ganz  unaufgeklärt. 

Wir  kennen  auch  den  umgekehrten  Prozeß,  nämlich  die  Zuckerbil- 
dung  aus  Fett,  und  zwar  ist  diese  l'mwandlung  bei  den  keimenden  <)l- 
samen  verfolgt  worden.  Laßt  man  diese  unter  Lichtausschluli  sich  ent- 
wickeln, so  siebt  man  aus  den  Kotyledonen  das  Fett  schwinden.  Au  seine 
Stelle  treten  Kohlehydrate:  Stärke,  Zellulose,  Gummi.  Zucker.  Laßt  man 
stilrkemehlhaltige  Samen  unter  einer  durch  Quecksilber  veix thleannan 
tllasröhre  keimen,  so  tritt  keine  Veränderung  des  Gasvolumens  auf.  Bei 
der  Keimung  ölhaltiger  Samen  jedoch  erkennt  man  am  Steigen  des  Queck- 
silbers, dali  Gas  verbraucht  wird.  Es  ist  dies  diejenige  Sauerstoffmcnge. 
welche  zur  Umwandlung  der  sauerstoffarmen  Fette  in  die  sauerstoffreichen 
Kohlehydrate  notwendig  ist.  Diese  wichtigen  Beoliarhuju^eii  Bind  von  J\ 
8aeki  und    Wktanar*)  im  Jahre  I8&9  gemacht  worden. 

Es  kann  somit  keinem  Zweifel  unterliegen,  dal.  die  I'flanzenzelle 
fähig  ist,  aus  Fett  Kohlehydrate  und  aus  Kohlehydraten  Fett  hervorgehen 
zu  lassen.  Nimmt  man  mit  Ku  )  an,  dal»  das  Protoplasma  die  eine  Ver- 

bindung, z.  B.  Fett,  aufnimmt  (..assimiliert)  und  sie  gewis.yenn.-il'.en  völlig 
auflöst,  um  auf  der  anderen  Seite  z.  B.  ein  „Kohlehydrat"  aus  seiner  ge- 
samten Struktur  herauszulösen,  so  daü  kein  direkter  Zusammenhang  zwi- 
schen diesen  beiden  Verbindungen  vorhanden  ist ,  so  schliel.it  man  die 
präzise  Fragestellung  aus  und  entrückt  den  ganzen  l'rozel>  und  damit  den 
ganzen  Stoffwechsel  überhaupt  unserem  Verständnis,  denn  in  letzter  Linie 
kann  es  für  die  Funktionen  des  Protoplasmas  nicht  gleichgültig  sein,  ob 
in  seinen  Auf  hau  bald  Fette,  bald  Kohlehydrate  und  bald  Eiweil'stoffe  ein- 
treten. Die  ganze  Frage  nach  den  Transformationen  der  einzelnen  Nali- 
rungsstoffe  wird  durch  derartige  Vorstellungen  nur  verschoben  und  auch 
verwickelter  und  vor  allem  sehr  unklar. 

Eine  vielmiHtrittene  Frage  ist  nun  die,  ob  der  tierisdien  Zelle  die- 
selben Fähigkeiten  zukommen  wie  der  Pflanzenzelle.  Vermag  auch  der 
tierische  Organismus  Fett  in  Kohlehydrate  und  umgekehrt  Kohlehydrate 
in  Fett  überzuführen  V  Der  letztere  Prozcli  gilt  wohl  ganz  allgemein  als 
sichergestellt.  Wir  wissen,  dali  bei  kohlehydratreicher  Ernährung  ein  nicht 
unbeträchtlicher  Teil  der  eingeführten  Kohlehydrate  nicht  in  Form  von 
Glykogen  abgelagert  werden  kann,  und  dali  trotzdem  keine  Hyperglukftmi« 
tritt  Dieser  l  instand  zwingt  uns  zu  der  Annahme,  dafl  All  Kohle- 
hydrate laßer  in  Form  von  Glykogen  auch  in  anderer  Weise  als  Ueserve- 
stoffe  aufgestapelt  werden    können.    Durch    zahlreiche    Fütteruugsversuche 

|  t    Rethettb ■>■',-    (Sehalt  d«r  tierischen    und   Pflanzenfette  an    freien   Fettsäuren. 
Berichte  d.  Deutschen  I  Um.  «ieaeüsch.  14.  2216.  1H8I. 

■)  Julias  Sack»:  Vier  das  Auftreten  der  Stürke  bei  der  Keimung  i'dhaltiirer  Samen. 
Botan.  Zeitung 

*}  Vgl.  Max  !■  UgUthu  Hi.di.gU.    Bd.  I.  Aufbau  und  Zei  < 

plana.  Wien    Uoritz  Perlee.  1890.  —  Bd  11.  Vererbung  und  Knt*h!.l  -  IUI  III 

Stoff-  und  KKift Wechsel.   1904 
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inif  vorwiegend  aus  Kohlehydraten    bestehender  Nahrung  ist  als  erwiesen 
anzunehmen,  dal!  durch  Zucker  Fettansatz  bewirkt  werden  kann.')  Di 
Nachweis   laUt  sich  auf  zwei  Arten  erbringen,  einmal  dm rh  die  l'.estim- 
mung  der  gebildeten  1  •"■■itim-ngo  bei  bestimmtem  Fett-,  Eiweiß-  und  Kohle- 
hvdralgehall   der  Nahrung    und    zweitens    durch   Bestimmung    der    tag 
RAageSCaiedeBeX)    Kohlensfturemengen.    Der   erstere  Versuch   ist    meist    in 
folgender  Weise    diir<liL'ei'iilirt    worden.    Man    liil't    zwei    möglichst    gl 
schwere   Tiere  desselben  Wurfes  längere  Zeit  hungern.    Sodann  wird  das 
eine  Versuchstier  getötet  und  sein  Eiweiß-  und  Fettgehalt  ermittelt 
andere  Tier,  von  dem  man  annimmt,  dal!  es  die  genannten  Stoffe  ungefähr 
in  denselben  Mengenverhältnissen  enthalt,  wird  nun  einige  Zeit  mit  einer 
bestimmtes  Nahrung,  gefüttert,  deren  (iehalt  an  Kiweil.-.   Fett-   und  Kohle- 
hydraten bekannt  ist.  Der  nicht  resorbierte  Anteil  dieser  Stoffe  laßt 
dun  h  Analyse  des  Kotes  bestimmen.    Nach  einigen  Tagen  wird  nun  das 
Versuchstier,    das  an  Körpergewicht  zugenommen  hat,   getötet    und   der 
Fett-  und  Eiweil'-gehalt  seines  Körpers  bestimmt.    Es  lieli   sich   auf  diese 
Weise  berechnen,  dal*  ein  ganz  bedeutender  Teil  der  verabreichten  Stärke 
—  bis  m  ■-■'*'  b  —  m  I*"©tt  sich  umgewandelt  haben  mubte.    Auf  die   ge- 
fundenen Zahlenwerte  darf  kein  allzugrolle.«  Gewicht  gelegt  werden,  denn 
die  Annahme,  dal)  das  Hungertier   und    das  Kontrolltier    bei   Beginn   des 
i'utterungsversuches   wirklich   denselben   Gehalt    an    Eiweiß    und  Feti 
sessen  haben,  ist  wenig  gestützt.  Ausschlaggebend  ist,  dali  die  gefundenen 
Differenzen  zwischen   dem   üungertier  und   den    mit   Kohlehydraten   ge- 
mästeten Tieren  so  beträchtliche  sind ,    und    dall  in  mehreren  Versuchen 
Ihe  Resultat  erhalten  wurde. 


X.  Tscherioinsky*)  erhielt  z.B.  folgende  Zahlenwerte: 

Eiweiö 
Das  -J  Monate  mit  Gerste  gefütterte  Tier  enthielt    .    2'52&? 
Das  Kontrolltier u-'.'ü  .. 

Somit  hatte  das  erstere  Tier  angesetzt Vbökg 

In  der  Nahrung  waren  ihm  zugeführt  worden  .     .     .     749  „ 

Differenz    .    . 


Fett 
Wo  ty 
0-69  - 


0*66  - 


b'Qbkg  +   790  ty 


M  Vgl.  n.  ».    /»'.  schuhe:    der  Fettbildutig    im   Tierkörper.   Land w irisch.  Jahr- 
i  .57. 1882.  —  /■'  s„.r !,!,■/.  \   rsnehe  über  Fettbildnng  im  Tierkörpei 
de«  landwirtäch.  Vereines  in  Bayern.   Augustheft  1881.    —    8t.  Chanit*cski :  I  b- r  Fett- 
bildung   loa  Kohlehydraten    im   ßerorganiatnaa.  Biologie.  20.  179.  1884    - 

//.  ii  ilmnpeD   über  Fetthildung  im  Tierkörper.  Fbenda    in. 

1.  1874.  —  /.  Musik:  Die  Fettbildnng  aus  Kohlehydraten  beim  Mundo.  Archiv  f.  pathol. 
Auat.  101.  01.  1888.  B.  Msital  und  /'.  Strohmer:    Über  die  Bildung  von  Fett  m 

Kohlehydraten  im  Ti&rkofpot  BilaUflgBboriciite  d.  kais.  Akad.  d.  I  .  S8.   111   -Kili 

heft  1883  und  Monatshefte  I  Chemie    4.  801.   1888     -      E  Meittl,  F  Strokmtr  und 
.Y.  i.  Lorenz:  l'ntersuchungon  über  den  Stoffwechsel  des  Schweines.  Zeitscbr.  f  BioLS 

-.ki1,.  _  i     t  .,'.    l  her  die  Fettbildung  im  Tierkörper.  Sitzungsberichte  d.  Müncl 
Akad  S.  288.  1885.  —  M.  Subner:  Cbor  die  Fettbildung  aus  Kohlel  ha  Körper 

des  Fleischfresser*.  Zeits.hr.  f  Dinl   22.  272    L88& 

ndunrinaky:  Landwirtach.  VersiicbBstatiunen.  21».  317»  If 


Dm  vorwendete  Versuchstier,  ein  junges  Schwefel,  hatte  > ir  7 'S 

Fett  angesetzt,  die  nicht  aus  dem  Nahrungsfett  stammen  konnten,  uiul 
für  die  das  Eiweiß  der  Nahrung  gar  nicht  in  Betracht  kommt  Somit  sind 
Kohlehydrate  in  Fett  übergeführt  worden 

Man  kann,  wie  gesagt,  auch  den  Gaswechsel  eines  mit  kohlehydrat- 
reicher Nahrung  gefütterten  Tieres  verfolgen.  Kennt  man  den  Gehalt  des 
möglichst  fettarmen  und  kohlehydratreicheu  Flitters  an  Kohlenstoff,  Eiweiß 
und  Kohlehydraten,  so  kann  man  einmal  durch  die  Bestimmung  des  Stick- 
stoffs des  Harnes  den  im  Körper  zurückgebliebenen  Anteil  an  Kiweiß  er- 
mitteln und  aus  der  ausgeatmeten  Kohlensaure  plus  dem  mit  dem  Harn- 
stoff den  Körper  verlassenden  Kohlenstoff  deu  im  Körper  zurückbleiben- 
den beredinen.  Man  fand  auf  diese  Weise  für  den  refinierten  Kohlenstoff 
derart  hohe  Zahlen,  daß  nur  die  Annahme  übrig  bleibt,  daß  aus  den  zu- 
gefiihrten  Kohlehydraten  Fett  sich  gebildet  hat. 

Die  Kettbildung  aus  Zucker  hat  a  priori,  viel  für  sich.  Der  tierische 
Organismus  hat  in  seinen  Geweben  nur  für  eine  bestimmte  Menge  von 
Kohlehydraten  Raum.  Die  Glykogenmenge,  die  in  der  Leber,  den  Muskeln 
und  den  übrigen  Organen  abgelagert  werden  kann,  ist  eine  beschränkte. 
I» "i  tierische  Organismus  kommt  nun  sehr  oft  in  den  Fall,  größere  Mengen 
von  Kohlehydraten,  als  er  momentan  als  solche  verwerten  kann,  aufzu- 
stappeln  Hier  kommen  nun  die  ausgedehnteu  Depots  für  Fett  zu  Hilfe. 
Hier  können  große  Mengen  von  Kohlehydraten  in  Form  von  Fett  unterge- 
bracht und  bis  zum  Moment  ihres  Gebrauchs  aufbewahrt  werden.  Gänzlich 
unbekannt  ist,  an  welcher  Stelle  des  tierischen  Organismus,  in  welchem 
Organ  diese  I  m Wandlung  stattfindet.  Es  ist  möglich,  daß  die  Leber  diesen 
komplizierten  Prozeß  durchführt.  Vorläufig  fehlen  jedoch  noch  alle  Anhalts 
punkte  für  eine  genauere  Lokalisation  der  1  •Vttßildung  aus  Kohlehydraten. 

Wird  somit  der  tierischen  Zelle  ganz  allgemein  die  Fähigkeit  zuer- 
kannt, daß  sie  Kohlehydrate  iu  Fett  umwandeln  kann,  so  ist  der  umge- 
kehrte Prozeß  ein  vielumstrittenes  Problem.  Wir  sind  nun  gewohnt,  die 
größte  Zahl  der  chemischen  Reaktionen  als  reversibel  zu  betrachten.  Wir 
wissen  auch,  daß  die  tierischen  Zellen  direkt  oder  indirekt  ganz  eigenartige 
Prozesse  vermitteln  können.  Sie  bauen  auf  und  reißen  nieder,  um  wieder 
aufzubauen  und  schließlich  durch  totale  Zerstörung  die  Spannkräfte  der 
Nahrungsstoffe  aiwuiiut/en  Wir  haben  im  Darmkanal  die  Vertreter  aller 
drei  Klassen  von  Nahrungsstoffen  zerfallen  sehen  und  haben  ihren  Aufhau 
zu  komplizierteren  Komplexen  verfolgt.  Die  Leberzellen  bauen  aus  Trauben- 
zucker ihr  Glykogen  auf  und  lassen  aus  diesem  wieder  je  nach  Bedarf 
Glukose  hervorgehen.  Eine  andere  Frage  ist  die,  ob  der  tierische  Organismus 
unter  normalen  Umstünden  In  die  Lage  kommt,  seinen  Bedarf  an  Kohle- 
hydraten aus  Fett  zu  decken.  Dies  dürfte  im  allgemeinen  kaum  der  Fall 
sein,  denn  a  priori  ist,  wie  wir  spater  noch  eingehender  auseinandersetzen 
werden,  kein  Grund  vorhanden,  weshalb  das  Fett  zuerst  in  Kohlehydrate 
übergehen  soll,  damit  der  Organismus  fiir  bestimmte  Zwecke  seine  Spann- 
kräfte ausnützen  kann.    F.ine  Möglichkeit   ist  allerdings  nicht  von  der  Hand 
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zu  «neigen.  Es  ial  denkbar,  dal'»  jede  Körperzelle  für  bestimmte  Funktionen 
nur  bestimmte  Verbindungen  gebrauchen  kann.  So  könnte  man  BiCB  vor- 
•n,  dal',  die  Muskelzelle  nur  mit  Kohlehydraten  arbeitet.  Zu  solchen  An- 
nahmen veranlassen  die  Beobachtungen  über  die  auslesende  Wirkung  der 
Fermente.  Wir  wissen,  daU  diese  in  vielen  Fallen  nicht  einmal  imstande  sind, 
ganz  nahe  verwandte  Stoffe  anzugreifen.  Jedes  Ferment  ist  auf  ganz  be- 
stimmte Verbindungen  abgestimmt.  So  belle  sich  wohl  verstehen,  dafl  die 
Muskelzelle,  die  offenbar  in  erster  Linie  auf  Kohlehydrate  eingerichtet  ist. 
diu  die  in  dieser  Form  ihr  dargebotenen  Spannkräfte  ausnützt  Andrer- 
seits ist  wieder  zu  bedenken,  dali  ja  Spaltung  und  Verbrennung  der  ein- 
zelnen Nahrungsstoffe  nicht  die  Ursache  der  freiwerdenden  Kräfte  sind,  son- 
dern nur  als  auslösendes  Moment,  als  Anstatt  wirken.  Die  eigentliche  Ursache 
sind  die  chemischen  Spannkräfte  der  Nahrungsstoffe  —  in  letzter  Linie 
Sonnenenergie,  umgesetztes  Sotmeaüicbt!  A  priori  äst  nicht  einzusehen,  wes- 
halb nicht  die  bei  der  Verbrennung  der  Fette  frei  werdenden  Spannkräfte 
von  der  Muskelzelle  ebensogut  verwendet  werden  können  als  die  aus  den 
Kohlehydraten  hervorgehenden.  Falls  die  Muskelzelle  die  Fähigkeit  hat. 
Fett  zu  verbrennen,  so  wird  sie  kaum  das  Fett  zuerst  auf  komplizierten 
Wegen  in  Zucker  überführen ,  um  diesem  dann  die  Spannkräfte  zu  ent- 
nehmen. 

Würde  Fett  zuerst  in  Zucker  umgewandelt,  ehe  es  zur  Leistung  von 
Arbeit  herangezogen  werden  könnte,  so  mlil'te  nach  .V.  Zunh  eine  be- 
stimmte Arbeitsleistung  bei  reiner  Fett  nah  rung  etwa  Knergie  mein 
erfordern  als  bei  Zufuhr  von  Kohlehydraten.  Dies  ist  nun  in  der  Tat  nicht 
der  Fall.'i 

Bis  vor  kurzem  erschien  ein  Eintreten  auf  derartige  Erörterungen 
kaum  nötig.  Die  allgemeine  Vorstellung  war  die,  dali  die  verschiedenen 
Nahrungstoffe  im  Organismus,  in  den  Geweben  und  in  letzter  Linie  in 
den  Zellen  unter  der  Einwirkung  von  Sauerstoff  verbrennen.  Es  käme  so- 
mit nur  darauf  au,  daß  einesteils  der  betreffende  Nahrungsstoff  und  andern- 
teils  der  Sauerstoff  in  einer  Form  vorhanden  sind,  in  der  sie  aufeinander  ein- 
wirken können.  Das  ganze  Problem  gestaltet  sich  durch  diese  Vorstellung 
einfach.  Mehr  und  mehr  drängt  sich  jedoch  die  Überzeugung  auf,  dali  die  Ver- 
hältnisse doch  komplizierter  sind.  Die  Zelle  selbst  nimmt  an  der  Verbrennung 
des  Nahrungsmaterials  viel  aktiveren  Anteil,  als  man  sich  wohl  vorstellt. 
Sie  bereitet  die  Nahrungsstoffe  zur  Spaltung  und  Verbrennung  vor.  Die 
Tatsache,  dafl  unsere  Nahrungsstoffe  durch  den  Sauerstoff  der  Luft  nicht 
angegriffen  weiden,  hat  zur  Annahme  geführt,  daU  zunächst  im  Organismus 
auf  irgend  eine  Weise  eine  Aktivierung  des  Sauerstoffs  erfolgt,  und  dal) 
dann  dieser  aktivierte  Sauerstoff  die  Verbrennung  vollzieht.  Diesem  Problem. 


1 1  //.  A .  1  leinemann :  Experimentelle  Untersuchung  am  Menschen  über  den  Eio- 
flull  der  Muskelarbeit  auf  den  Stuffverbratieli  und  die  Bedeutung  der  einzelnen  Nlhr- 
stofte  als  Quelle  der  Muskelarbeit.  PßQgtrt  Archiv.  88.  44  1901.  —  Johannes  FVmUit 
und  Ftlix  Urach:  EJattrsnehoDgen  srai  Präge  nach  der  Quelle  der  Muskelkraft.  Ekm- 
da.  83.  477.  1901. 
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der  Aktivierung  des  Sauerstoffs,  ist  das  Hauptinteresse  entgegengebracht 
worden,  wahrend  das  Verhalten  der  Nahrungsstoffe  selbst  bei  den  OlJ 
dationsvorgängen  ganz  unberücksichtigt  gelassen  wurde.  Nun  ist  erst  neuer- 
dings, wie  wir  gesellen  haben,  gezeigt  worden,  dal!  der  Zuckerkranke  ein. 
soweit  die  ausgeführten  Versuche  lehren,  ganz  normales  ( »wdationsvermögen 
besitzt.  Er  verbrennt  einzig  und  allein  den  Traubenzucker  mehr  oder 
weniger  unvollständig.  Sobald  jedoch  geringe  Eingriffe  am  Glukosemolekül 
vorgenommen  werden,  sobald  es  „gelockert"  wird,  kann  auch  der  Zucker- 
kranke die  vollständige  Verbrennung  vollziehen  und  offenbar  die  Spann- 
kräfte ausnützen.  ■)  Wir  müssen  daran  denken,  dall  der  Oxydation  durch 
den  Bmi  rstoff,  der  durch  das  Blut  den  Geweben  zugeführt  wird,  durch  die 
Funktion  der  Zellen  —  entweder  direkt  oder  indirekt  durch  Fermente  —  eine 
Veränderung  des  Nährmaterials  vorhergeht.  Es  wird  der  Oxydation  erst  er- 
schlossen. In  welcher  Weise  diese  Prozesse  verlaufen,  wissen  wir  vorläufig  noch 
nicht.  Wir  können  uns  jedoch  vorstellen,  dali  der  Sauerstoff  zunächst  in 
das  .. -t'lorke.rte"  Molekül  sich  einlagert,  und  es  dann  zum  Verfall  bringt. 
Wir  wissen  durch  die  Untersuchungen  von  0,  Harnes-),  daß  z.  B.  durch 
die  Einwirkung  von  Ozon  Kautschuk  in  eine  Sauerstoff  reiche  Verbindung,  ein 
sog.  Ozonid,  übergeführt  wird,  die  als  ein  Supcroxyd  dflB  UfHlfcmMenydeB 
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aufzufassen  ist.  Sie  zerfällt  bei  längerem  Kochen  mit.  Wasser  in  Lävulin- 
aldehyd  bzw.  Lävulinsäure  und  Wasserstoffsuperoxyd.  Es  ist  klar,  dalj  im 
tierischen  Organismus  kaum  eine  so  energische  Einwirkung  des  Sauerstoffs 
auf  die  unveränderten  Nahrungsstoffe  erfolgt,  dagegen  ist  es  möglich,  dati 
die  Zelle  vorbereitend  sie  angreifbarer  macht  Eine  derartige  Vorstellung 
verhilft  der  Funktion  der  Zelle  mehr  zu  ihrem  Rechte.  Sie  verbrennt  die 
Stoffe,  die  sie  braucht,  nach  ihrem  Bedarf,  folglich  mulJ  sie  auch  einen 
direkten  Einflu!>  auf  diese  Prozesse  haben.  Sauerstoff  ist  unter  normalen 
Verhältnissen  stets  vorbanden.  Entweder  vermittelt  die  Zelle,  d.  h.  ihr  Proto- 
plasma die  Aktivierung  des  Sauerstoffs,  oder  aber  sie  greift  von  sich  aus 
zunächst  die  einzelnen  Nahrungsstoffe  je  nach  Bedarf  an  und  überliefert 
sie  dann  dem  Sauerstoff  zur  Oxydation.  Jedenfalls  sind  die  direkt  beob- 
achteten Spaltungen,  z.B.  der  Kohlehydrate,  direkt  auf  die  Zelltätigkeit 
zurückzuführen.  Auf  beide  Weisen,  durch  Aktivierung  des  Sauerstoffs  ml 
durch  die  Vorbereitung  der  Nahrungsstoffe  zur  Verbrennung,  kann  die  Zelle 
ihren  Bedarf  an  Spannkräften  genau  regeln. 

Wir  sind  absichtlich  an  dieser  Stelle  auf  diese  Verhältnisse  etwas 
eingehender  eingegangen,  um  zu  zeigen,  daß  die  Verbrennung  der  Nahrungs- 
stoffe in  den  einzelnen  Geweben  kein  so  einfacher  Prozefi  zu  sein  braucht 


$L  Vorlesung  V,  9  101 
s)  C.  Barries:    (bor  den  Abbau  des  I'arakautschuks   rermitlolst  Ozon.    Uer  i 
der   Deutschen  Oben,    GescllBcb.  87.  2708.    IBM  uud  Zur  Kenntnis  der  KatOachukarten: 
l  ber  Abbau  und  Konstitution   des  Parakantschuks    Ebenda    5fe>    II'.' 
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and  kann,  wie  man  sich  gewöhnlich  vorstellt.  Es  ist  au-  diesen  «.rinden 
vorläufig  ganz  unmöglich,  zu  entscheiden  ,  Ob  normalerweise  im  tiens.  hen 
Organismus  Fett  in  Kohlehydrate  übergeht.  Sehr  wahrscheinlich  ist  eine 
solche  Umwandlung  nicht.  Es  ist  naherliegend,  an  eine  direkte  Benützung 
der  Spannkräfte  der  Fettstoffe  durch  die  tierische  Zelle  und  speziell 
durch  die  Miiskelzellc  /u  denken. 

Fs  ist  durch  Tierexperimente  versucht  worden,  die  Frage  nach  der 
l'mwandlung  von  Feit  in  Zucker  zu  entscheiden.  Bevor  wir  auf  diese  ein- 
treten,   müssen    wir   eiuige   allgemeine  Bemerkungen   über  die  Schlui 
gerungen,  die  man  aus  derartigen  Versuchen  ziehen  kann,  vorausschicken. 

Hie  Versuche  über  die  Zuckerbildung  aus  anderen  Verbindungen  als 
aus  Kohlehydraten  und  speziell  aus  Glukose  sind  im  allgemeinen  nach 
zwei  Richtungen  ausgeführt  worden.  Man  kann  einmal  ein  Versuchstier 
glykogenfrei  machen  —  sei  es  durch  Hunger,  sei  es  durch  angestrengte 
Arbeit,  sei  es  durch  Strychninkrampfe  —  und  ihm  dann  die  Verbindung, 
die  man  als  Glykogenbildner  prüfen  will,  verfüttern.  Durch  Bestimmung 
des  Glykogengehaltcs  des  gesamten  Tieres  laßt  sich  entscheiden,  ob  tat- 
sachlic.h  Glykogen  entstanden  ist.  In  den  wenigsten  Füllen  siud  die 
angegebenen  Versuchsbedingungen  erfüllt  worden.  Nur  ganz  selten  war 
erwiesen,  daß  die  Tiere  beim  Beginne  des  Versuches  glykogenfrei 
waren,  eine  Fehlerquelle,  die  dann  besonders  schwerwiegend  wird,  wenn 
man  die  nach  der  Fütterung  des  betreffenden  Stoffes  oft  gefundenen 
kleinen  Glvkogenwerte  in  Betracht  zieht.  Ferner  sind  die  Glykogenbe- 
stimmungen  an  sich  in  vielen  Füllen  unzuverlässig.  Schließlich  hat  man 
i<  ii  lest  stets  begnügt,  den  Glvkogengehalt  der  Leber  zn  bestimmen, 
wahrend  der  Gehalt  an  Glykogen  der  übrigen  Organe  ganz  vernachlässigt 
wurde  Man  ginn  dabei  von  der  Ansicht  aus,  dal»  die  Leber  in  erster 
Linie  Glykogen  bildet.  Wir  wissen  jedoch  nicht,  wie  das  an  Kohlehydraten 
verarmte  Tier  sich  verhalt.  V.^  ist.  wohl  möglich,  daß  der  gebildete  Zucker 
den  Organen  in  erster  Linie  zufließt  die  ihn  brauchen.  Der  wesentli.  i 
Finwand  bei  allen  diesen  \  ersuchen  ist  stets  der.  daß  die  eingeführte  Ver- 
bindung indirekt  gewirkt  haben  kann,  d.  h.  wenn  wir  Fett  zuführen,  um 
festzustellen,    ob  ikogen  bildet,  und  wir  nun   tatsächlich  Ghkogen- 

ansatz  finden,  so  kann  der  Einwand  erhoben  werden,  dal!  das  Fett  z.  B. 
Eiweiß  gespart  bat.  indem  es  Belbst  verbrannt  worden  ist,  und  dall  das 
gefundene  Glykogen  auf  Eiweiß  zurückzuführen  ist.  In  allen  Füllen  ist  die 
Beweisführung  eine  indirekte,  und  dies  erschwert,  die  Beurteilung  der 
ganzen  Frage  im  höchsten  Grade.  Aus  einem  und  demselben  Versuche  laßt 
Hich  die  Zuckerbildung  je  nach  der  Auslegung  auf  Fett  oder  auf  Eiweiß 
zurückführen.  Ganz  ebenso  verhält  es  sich  mit  der  zweiten  Wisuchsan- 
ordnung.  Bei  dieser  wird  zunächst  Glukosurie  erzeugt,  und  nun  der  Ein- 
fluß verschiedener  Stoffe  auf  die  Zuckerausscheidung  verfolgt.  Es  ist  das 
große  Verdienst  von    /.'.  /W/y»1),  alle  vorhandenen  Versuche,   die  diese 

'i  /:.  f  W.  tytitftr:  Dai  Glykogen  und  seine  Besfohoogen  zur  Zuckerkrankheit. 
j.  Aufl.  Bonn    MaHin  Hager    1906  Vgl.  auch  Eduard  Vflü  ieri- 
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Fragen  berühren,  kritisch  gesichtet  und  mit  voller  Klarheit  bewiesen  zu 
haben,  dali  das  ganze  Problem  bis  jetzt  in  eindeutiger  Weise  nicht  gelöst  ist 
Zunächst  ist  versucht  worden,  das  Glyzerin  auf  seine  Fähigkeit. 
Zucker  zu  bilden,  zu  prüfen,  d.  h.  mit  anderen  Worten,  die  Frage  zu  ent- 
scheiden, ob  die  tierische  Zelle  imstande  ist.  aus  Glyzerin  Zucker  synthe- 
tisch  zu  bereiten.  Das  Glyzerin  steht,  wie  wir  wiederholt  erörtert  haben, 
dem  Zucker  sehr  nahe.  Wir  haben  die  Vermutung  ausgesprochen,  dall  die 
Gr/zerese  in  der  Pflanzenzelle  das  Ausgangsmaterial  zur  (rlvzerinbildung 
bildet,  und  ebenso  kann  man  sieh  aus  Glyzerin  die  (Jlyzerose  ent- 
standen denken,  wenn  die  Pflanze  Fett  in  Zucker  verwandelt.  Nun  ist  ja 
die  alte  Meinung,  dalf  nur  die  Pflanzenzelle  Synthesen  ausführt,  längst  be- 
siegt. Wir  wissen,  daß  auch  der  tierische  Organismus  aufbaut.  A  priori 
spricht  somit  nichts  gegen  eine  Zuckerbildung  aus  'ihzciin.  Von 
den  Versuchen,  die  nach  dieser  Richtung  ausgeführt  worden  sind,  seien 
diejenigen  von  (  |  und  Lüthje-)  erwähnt.  Sie  fütterten   paukreaslose 

Hunde  mit  Gly/erin  und  bestimmten  die  Zuckervermehrung  im  Harn. 
L'ith;r  verabreichte  bis  'M'A)f/  Glyzerin  pro  die!  Das  Versuchstier,  ein 
Hund,  wog  l;")Av/.  Nimmt  man  nach  der  allgemeinen  Erfahrung  au,  dafUli 
Tier  pro  Kilogramm  Körpergewicht  ll£  Glykogen  bei  Beginn  des  Versuches 
besessen  hat,  so  berechnet  sich  der  gesamte  Glykogenvorrat  auf  165  7—  is:iy 
Zocker.  Legt  man  der  Berechnung  den  maximalsten  Glykogengehalt  —  -1" 
pro  Kilogramm  Körpergewicht  —  zugrunde,  so  kommt  man  auf  600 £  Gly- 
kogen -  »504,7  Zucker.  *)  Das  Versuchstier  hatte  nun  14UK4//Zucker 
geschieden.  Bei  ersterer  Annahme  bleiben  l88$o  Zucker,  im  zweiten  lall 
744 7  Zocker  ungedeckt.  Als  Zuckerbüdner  kommen  das  verfütterte  Kiv 
und  das  Glyzerin  in  Betracht.  Während  der  ganzen  Versuchszeit  hatte  der 
Hund  BO9*$0  Stickstoff  ausgeschieden.  Lüthje  berechnet,  dal',  aus  diesem 
■1  :i iuuisat/  liu«  Iisrens  68O5  Zucker  entstanden  sein  könnten.  Somit 
i'kiht  auf  alle  Falle  ein  Teil  des  ausgeschiedenen  Zuckers  ungedeckt,  und 
iniil-  somit  <i\is  dem  zugeführten  Glyzerin  stammen.  \.-lU}.-<  Versuch  ist  der 
einzige,  der  den  Obergang  von  Glyzerin  in  Zucker  beweist.  Alle  anderen  Unter- 
suchungen, namentlich  die,  welche  eine  (Mykogcnrerinehrung  in  der  Leber 
beweisen  Rollten,  sind  nicht  einwandfrei.  Mit  dem  Nachweis,  dal'  die  tierische 
Zelle  Glyzerin  in  Glukose  überführen  kann,  ist  ein  neues  Hand  zwischen 
Tier-  tiinl  l'flau/riizelle  geknüpft.  Wir  dürfen  uns  allerdings  nicht  ver- 
hehlen, dal'  die  Umwandlung  von  Glyzerin  in  Zocker  im  normalen  Stoff- 
wechsel wohl  keine  grol'<e  Kolle  spielen  dürfte.  Wir  wissen  zwar,  dal'  die 
Fette  vor  ihrer  Resorption  in  mehr  oder  weniger  großem  Umfange  in  ihre 
Komponenten  Glyzerin  und  Fettsäuren  gespalten  worden.  Wir  wiSBOO  ferner, 

■eben  KOrpa    rieb    vollziehende  Bildung  von  Zacka 
103    t.  1904. 

Kntatclit  ans  Glvzorin  uii.i  Kolt  im  Körper  hnherer  Tiere  Trauben- 
radtfi  J  BteUBgÜM iriehta  der  Gesellscb.  (.Morph,  b.  Pkjtriol.  In  München.  87. Mail 

I   //    l.iitlnr-  Zuck  tibi  Kl  um.'   aus  Kiniöli.    liini     I.-  Are  Im    f   klin.  Medizin.    79 
1901  DDd  so.   IUI.   1905. 
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daü  im  Darme  wieder  Neutralfette  entstehen.  Hierbei  bleibt  ein  kleine] 
Teil  von  freien  Fettsauren  übrig  und  mithin  auch  Glyzerin.  Diese  Menge 
ist  jedoch  sicher  sehr  gering.  Es  könnte  ferner  der  Verbrennung  von  Fett 
eine  Spaltung  vorausgehen  und  das  frei  werdende  Glyzerin  nicht  direkt  ver- 
brannt, sondern  in  Glukose  übergeführt  werden.  Auch  die  so  entstehende 
•  ilv/erinmenge,  sie  macht  U°;0  des  Neutralfettes  aus,  ist  unbeträchtlich. 
Es  fragt  sich  nun.  ob  das  Fett  als  solches,  d.  h.  auch  die  Fettsäure- 
komponenten in  Zucker  übergehen.  Der  direkte  Versuch  spricht  dagegen. 
Fett  erzeugt  selbst  beim  schwersten  Diabetes  keine  Vermehrung  der  Glu- 
kosurie. K.  Pflüger,  welcher  neuerdings  die  Notwendigkeit  der  Annahme 
einer  anderen  Quelle  für  den  bei  schweren  Glukosurien  und  beim  Diabetes 
eschiedenen  Zucker  als  die  Kohlehydrate  selbst  anerkannt  hat.  hiilt  trotz 
der  genannten  Beobachtungen  daran  fest,  dal'  das  Fett  ZuckerhiUluer  ist. 
Er  erklärt  sich  die  Tatsache,  dat>  Fett  die  Zuckerausfuhr  beim  Diabetes 
nicht  steigert,  aus  dem  Verhalten  der  Fettstoffe  im  allgemeinen  Stoff- 
wechsel. In  erster  Linie  ist  hervorzuheben,  daß  der  tierische  Organismus 
seinen  Verbrauch  an  Spannkräften  nicht  nach  der  Grotte  der  Nahrungszufuhr 
richtet,  d.h.  es  kann  die  Verbrennung  im  Organismus  innerhalb  bestimmter 
Grenzen  nicht  durch  reichliche  Zufuhr  von  Nahrungsstoffen  gestei  fl  den. 

Der  Verbrauch  an  Spannkräften  richtet  sich  nach  der  Größe  der  Albeil  unserer 
Organe.  Sie  reguliert  den  Stoffverbrauch.  Wird  mehr  Nahrungsstoff  zugeführt, 
als  verwendet  werden  kann,  so  wird  der  OberschuLS  abgelagert  Wenn  einem 
I  it :   lue  Nahrung  entzogen  wird,  so  lebt  es  fast  ausschließlich  auf  Kosten 

»seines  Fettes.  Es  tritt  eine  erhebliche  Herabsetzung  des  Stoffwechsel 
die  durch  Fettzufuhr  allein  nicht  behoben  werdeu  kann,  wohl  aber,  wenn 
Eiweili  verabreicht  wird.    l'oit  bat  lerner  nachgewiesen,  dali  der  Fettstoff- 

I  Wechsel  zur  Kühe  kommt,  wenn  eine  genügende  Menge  Eiweiß  verfüttert 
wird.  Das  Tier  lebt  dann  nur  auf  Kosten  von  Eiweiß.  Diese  Beobachtung 
gilt  genau  genommen  nur  für  die  Fleischfresser.  Die  Omnivoren  und 
llerbivoren  können  nicht  soviel  Eiweili  bewältigen,  als  ihr  Stoffwechsel  ver- 
langt. Sie  verbrauchen  in  dem  Mal-e  Kohlehydrate  und  Fett,  als  das  Ei 
weil»  zur  Befriedigung  aller  Bedürfnisse  nicht  ausreicht.  Die  Menge  der 
umgesetzten  Kohlehydrate  und  Fette  richtet  sich  nach  der  Menge  dei  zu- 
geführten  Eiweiß.  ..Die  t^rölie  des  Eiweißstoff  wechseis  wird  durch  die 
le  der  Eiweibzufuhr  bestimmt;  diejenige  des  Fettstoffwechsels  ist  von 
der  Grüße  der  Fettzufuhr  ganz  unabhängig/1)  Der  Umsatz  des  1 
richtet  sich  in  erster  Linie  nach  der  Eiweiß-  und  in  zweiter  Linie 
nach  der  Kohlehydratzufulir.  Jeder  Cberschuß  an  Fett  wird  deponiert. 
Der  Grund,  weshalb  somit  Fettzufuhr  beim  Diabetiker  keine  Steigerung  der 
/.inkejaii>scheidung  bewirken  kann,  liegt  nach  dem  Mitgeteilten  .laiin,  daß 
der  Fettverbrauch  eine  bestimmte  Grolle  nicht  überschreiten  kann.  Mit 
Fettzufuhr  bewirkt  man  nur  einen  Fettansatz,  lue  Zuckerbildung  aus  Fett 
richtet  sich  aussehlieblich  nach  der  Größe  der  Arbeit  der  das  Fett  zu  Zockei 
oxydierenden  Zellen.  Um  den  Einfluß  des  Fettes  auf  die  Zurkeraus.scheidung 

■i  /•:.  fyttftr:  Glykogen,  1.  c.  s.  B29. 


verfolgen  zu  können,  bleibt  nur  der  folgende,  von  /.'.  Pftüger  x)  eingeschlagene 
Weg  uhrig.  Ks  wird  ein  Hund  ohne  Pankreas  ausschließlich  mit  Kiwcii 
gefüttert.  Stamm)  der  ausgeschiedene  Zucker  aus  Körperfett,  so  ist  /u 
erwarten,  daLf  ein  fettfreies  Tier  entstellt,  und  dali  in  dem  Momente 
die  Zuckerausscheidung  aufhört.  Pflügen  in  dieser  Richtung  unternommene 
Versuche  führten  zu  keiner  Entscheidung,  denn  seine  Versuchstiere  starben, 
sobald  der  Fettvorrat  des  Körpers  fast  aufgebraucht  war. 

Ks  fragt  sich  nun,  woher  der  Zucker  stammt,  welchen  die  Versoi 
tiere  von  /•,'.  Pflüger  und  vieler  anderer  Autoren  ausschieden,  wenn  ihnen 
jede  Kohh'hvdrat/ufuhr  unterbunden  war.  l.iithj,.  der  sich  durch  seine  ein- 
gehenden Studien  über  die  Zuckerbildung  heim  Diabetes  grölte  Verdienste 
erworben  hat,  neigt  zu  der  Ansicht,  dal'  die  Quelle  des  Zuckers  bei  den 
genannten  Versuchen  das  verabreichte  Eiweiß  ist.  Wir  kommen  mithin 
zur  Diskussion  der  Frage  nach  den  Beziehungen  des  Kiweili  zu  den  Kohle- 
hulraten.  Die  klinische  Erfahrung  hat  schon  hingst  entschieden,  da I '.  Ki- 
weil,  beim  Diabetes  Zucker  liefert.  In  keinem  Falle  ist  jedoch  der  Beweis 
klar  und  einwandfrei  erbracht,  dal)  dem  so  ist.  Ks  muH  hervorgehoben 
werden,  dali  wir  vorlaufig  über  den  Modus  der  Zuckerbildung  au 
nichts  \vis>cn.  Ks  ist  versucht  worden ,  die  ganze  Fragestellung  in  der 
Art  zu  verscliieln-n  $afl  das  Hauptgewicht  auf  die  Kohlehydratgruppe  der 
Kiweil'.körper  gelegt  wurde.  Wir  haben  bereits  bei  der  Besprechung  der 
Proteine  hervorgehoben,  dali  diese  Kohlehydratgruppe  in  quantitativer  Be- 
ziehung kaum  in  Betracht  komm!  l'raktisch  wird  ja  allerding-  dt  i  Kohle- 
hydratgehalt  der  einzelnen  Eiweilkürper  ein  recht  verschieden  großer  sein. 
Wir  verabreichen  ja  nicht  ..reine"  Kiwcilökörpor,  sondern  E&weifi  in  1  onn 
von  Fleisch  etc.  Aber  auch  dann,  wenn  wir  annehme!],  dal >  die.-en  Liucii; 
körpern  bis  li»  ö  Kohlehydrate  beigemengt  sind,  werden  die  großen 
Mengen  von  Zucker,  die  von  Diabetikers  ausgeschieden  werden,  nicht  er- 
klärt. Den  schärfsten  Beweis  in  dieser  Kichtung  hat  /-.'.  Pftüger  |  selbst 
erbracht,  indem  er  Einöde  mit  Kahlianfleisdi  futterte,  das  praktisch 
glykogen-  und  /.Tickerfrei  ist.  Dieses  Fleisch  enthält  0"65%  '<''1  '*'r 
folgende  Tabelle  gibt  etnen   l  'herblick  über  einen  solchen  Versuch 
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mit  vnrwiegcml  aus  Kohlehydraten  bestehender  Nahrung  ist  alfi 
anzunehmen,  dal'i  durch  Zucker  Fettansatz  bewirkt  werden  kann.1)  Dieser 
Nachweis  lälit  sich  auf  zwei  Arten  erbringen,  einmal  durch  die  Bestim- 
mung der  gebildeten  Kettmenge  bei  bestimmtem  Fett-,  Eiweii'i-  und  Kohle- 
hulratgehalt  der  Nahrung  und  zweitens  durch  Bestimmung  der  täglich 
eschiedenen  Kohlensäuremengen.  Der  erstere  Versuch  ist  meist  in 
folgender  Weise  durchgeführt  worden.  Man  lälJt  zwei  möglichst  gleich 
schwere  Tiere  desselben  Wurfes  längere  Zeit  hungern.  Sodann  wird  das 
eine  \ 'ersuchstier  getötet  und  sein  Biweiß-  und  Fettgehalt  ermittelt.  Das 
andere  Tier,  von  dem  man  annimmt,  dal.  es  die  genannten  Stoffe  ungefähr 
in  denselben  Mengenverhältnissen  enthalt,  wird  nun  einige  Zeit  mit  einer 
ramten  Nahrung  gefüttert,  deren  (ichalt  an  EiweiLi-,  Fett  und  Kohle- 
hydraten hekannt  ist.  her  nicht  resorbierte  Anteil  dieser  Stoffe  laßt  sich 
•In  ich  \nal\se  des  Kotes  bestimmen.  Nach  einigen  Tagen  wird  nun  das 
Versuchstier,  das  an  Körpergewicht  zugenommen  hat,  getötet  und  der 
Fett-  und  Eiweitigehalt  seines  Körpers  bestimmt.  Es  liel)  sich  auf  d 
Weise  berechnen,  daU  ein  ganz  bedeutender  Teil  der  verabreichten  Starke 
—  Im.-  EU  B5fl  „  -  in  Fett  sich  unigt\\;md.'lt  haben  mulite.  Auf  die  ge- 
fundeneu /ahlenwerte  darf  kein  allzugrol'ies  Gewicht  gelegt  werden,  denn 
die  Annahme,  daI5  das  llungertier  und  das  Kontrolltier  bei  Beginn  des 
Fütterungsversm -lies  wirklich  denselben  Gehalt  an  Eiweili  und  Fett  be- 
sessen haben,  ist  wenig  gestützt.  Ausschlaggebend  ist,  dal,' die  gefundenen 
Differenzen  /wischen  dem  Hungert  i«r  und  den  mit.  Kohlehydraten  ge- 
mästeten Tieren  so  beträchtliche  sind ,  und  dali  in  mehreren  Versuchen 
dasselbe  Resultat  erhalten  wurde. 

.V.  Tsc/tmciitsLt,!)  erhielt  z.B.  folgende  Zahlenwerte: 

Eiweiß  Fett 

1  Ha  4  Monate  mit  (Jcrste  gefütterte  Tier  enthielt    .    2*52  kg  Wo  kg 

Das  Kontrolltier 0D6  ,,  WH) 


Somit  hatte  das  erstere  Tier  angesetzt 1  '56  kg 

In  der  Nahrung  waren  ihm  zugeführt  worden  .    .    .     7-49  „ 

Differenz 


0-66  - 


—  593  kg  -f-    190kg 


'i  Vgl.  u.  a.    It.  Schuhe:    Cber  Kettbildung    im   Tierkörper.    Landwirtech.  Jahr- 
bücher. I.  i)7.  L868.  —  F.  S&xhlct:  Versuche  über  Kettbildimg  mi  Tierkörper.  Zeitechr. 
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//.  II  VwtJLv  und  E.  Wild:   Untersuchungen    über  Kettbildung  im  Tierkörpor.  Ebenda.  10. 
1.  1874.  —   /  Sftwk:  Die  Kettbildung  aus  Kohlehydraten  beim  Sonde    Ajxhit    f.  patlud. 
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[las  verwendete  Versuchstier,  ein  junges  Schwein,  hatte  somit  7' 
Fett  angesetzt,  die  nicht   aus  dem  Nalinuigsfott    stammen    konnten,    uml 
für  die  das  Kiweili  der  Nahrung  gar  nicht  in  Hetrarht  kommt.  Somit  sind 
Kohlehydrate  in  Fett  übergeführt  worden. 

Man  kann,  wie  gesagt,  auch  den  Gaswechsel  Binde  mit  kohleh\drat- 
reidier  Nahrung  gefütterten  Tieres  verfolgen.  Kennt  mau  den  liehalt  des 
möglichst  Fettarmes  und  kohlehydratreichen  Futters  an  Kohlenstoff.  Eiweili 
und  Kohlehydraten,  so  kann  man  einmal  durch  die  Bestimmung  des  Stick- 
stoffs des  Harnes  den  im  Körper  zurückgebliebenen  Anteil  an  Ktweil>  er- 
mitteln und  aus  der  ausgeatmeten  Kohlensaure  plus  dem  mit  dem  Harn- 
stoff den  Körper  verlassenden  Kohlenstoff  den  im  Körper  zurückbleiben- 
den berechnen.  Man  fand  auf  diese  Weise  für  den  retinierten  Kohlenstoff 
derart  hohe  Zahlen.  daLV  nur  die  Annahm  bleibt,  dal.»  aus  den  zu- 

geführten  Kohlehydraten  Fett  sich  gebildet  hat. 

Die  Fettbildung  aus  Zucker  hat  a  priori,  viel  für  sich.  Der  tierische 
Organismus  hat  in  seinen  Geweben  nur  fUr  eine  bestimmte  Menge  von 
Kohlehydraten  Raum.  Die  Glykogenmenge,  die  in  der  Leber,  den  Muskeln 
und  den  übrigen  Organen  abgelagert  werden  kann,  ist  eine  beschränkte. 
Der  tierische  Organismus  kommt  nun  sehr  oft  in  den  Fall,  größere  Mengen 
von  Kohlehydraten ,  als  er  momentan  als  solche  verwerten  kann ,  auf/.u 
stappeln.  Hier  kommen  nun  die  ausgedehnten  Depots  für  Fett,  zu  Hilfe. 
Hier  können  grol.e  Mengen  von  Kohlehydraten  in  Form  von  Fett  unterge- 
bracht und  bis  zum  Moment  ihres  Gebrauchs  aufbewahrt  werden.  Gänzlich 
unbekannt  ist,  an  welcher  Stelle  des  tierischen  Organismus,  in  welchem 
Organ  diese  Umwandlung  stattfindet.  Efi  Ist  möglich,  dal.  die  Leber  diesen 
komplizierten  I'rozel.  durchführt.  Vorläufig  fehlen  jedoch  noch  alle  Anhalts- 
punkte für  eine  genauere  Lokalisation  der  Fetfbildung  aus  Kohlehydraten. 

Wirf  somit  der  tierischen  Zelle  ganz  allgemein  die  Fähigkeit  zuer- 
kannt, dal',  sie  Kohlehydrate  in  Fett  umwandeln  kann,  so  ist  der  umge- 
kehrte ProzeLi  ein  vielumstrittenes  Problem.  Wir  sind  nun  gewohnt ,  die 
gröUte  Zahl  der  chemischen  Reaktionen  als  reversibel  zu  betrachten.  Wir 
wissen  auch,  dal)  die  tierischen  Zellen  direkt  oder  indirekt  ganz  eigenartige 
Prozesse  vermitteln  können.  Sie  bauen  auf  und  reißen  nieder,  um  wieder 
aufzuhauen  und  schließlich  durch  totale  Zerstörung  die  Spannkräfte  der 
N'alirungsstoffe  auszunützen.  Wir  haben  im  Darmkanal  die  Vertreter  aller 
drei  Bimmn  von  NahJungBStoffaffl  zerfallen  sehen  und  haben  ihren  Aufbau 
zu  komplizierteren  Komplexen  verfolgt.  Die  Leberzellon  bauen  aus  Trauben- 
zucker ihr  Glykogen  auf  und  lassen  aus  diesem  wieder  je  nach  Itedarf 
i-lukose  hervorgehen.  Fine  andere  Frage  ist  die,  ob  der  tieriscln  mus 

unter  normalen  Umständen  in  die  Lage  kommt,  seinen  Bedarf  an  Kohle- 
hydraten aus  Fett  zu  decken.  Dies  dürfte  im  allgemeinen  kaum  der  Fall 
Hill,  denn  a  priori  ist,  wie  wir  spater  noch  eingehender  auseinandersei 
werden,  kein  Grund  vorhanden,  weshalb  das  Fett  zuerst  in  Kohlehydrate 
übergehen  BOU,  damit  der  Organismus  für  bestimmte  Zwecke  BeÜM  Spann- 
kräfte ausnützen  kann.    Eine  Möglichkeit  ist  allerdings  nicht  von  der  Hand 
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zu  einer  eindeutigen  Entscheidung  zu  führen.  Wir  kommen  damit  wieder  zu 
der  Fragestellung  zurück:  entsteht  aus  Biweiß  selbst  Zacker?  Bereits 
Claude  Bamard  hat  Versuche  über  Glykogenbildung  nach  Eiweir-fiuterung 
ausgeführt.  Er  zeigte,  dali  ein  Hund,  welcher  monatelang  nur  mit 
Fleisch  .mährt  worden  war,  in  der  Leber  reichlich  Glykogen  besal..  Er1» 
/lichtete  auch  Fliegenmaden  auf  gekochtem  Eiweiß  oder  ausgewaschenem 
Fleisch  und  fand  nach  einiger  Zeit  grol>e  Mengen  von  Glykogen.  Eduard 
Kuh'-)  hat  diesen  letzteren  Versuch  wiederholt.  Er  teilte  72  irische  Eier 
von  Musca  vomitoria  in  zwei  Hälften.  In  der  einen  bestimmte  er  sofort 
den  Glykogengehalt.  Die  übrigen  Eier  züchtete  E4Ui  auf  llühnereiv, 
Es  gelang  nicht,  Glykogenbildung  nachzuweisen,  dagegen  fiel  der  Versuch 
positiv  aus,  wenn  die  Maden  auf  Fleisch  aufwuchsen.  F.inen  strikten  Be- 
für  die  Zuckerbildung  aus  Eiweiß  vermögen  uns  diese  Versuche  nicht 
zu  geben.  Wir  wissen  heute,  dal.  weder  das  HühnereiweM,  noch  das  Fleisch 
zuckerfrei  waren.  Es  ist  wohl  möglich,  dal»  das  von  den  Fliegenmaden  ge- 
bildete Glykogen  auf  den  Zucker  des  Nahrmalerials  zurückzuführen  ist 
Zahlreiche  Fütterungsversuche  an  ausschließlich  mitEiweil.  in  Form  von  Fleisch 
u.  dgl.  gefütterten  Tieren  haben  fast  ausnahmslos  zu  dein  Schlüsse  führt,  daß 
Ghkogen  aus  Kiweil'»  entsteht,  i  Es  würde  zu  weit  führen,  auf  alle  diese  Ver- 
suche einzutreten.  Vielen  derselben  kann  vorgeworfen  werden,  dat.  der  Gehalt 
der  Eiweiriiahrimg  an  Kohlehydraten  allein  schon  genügt  hat^  um  die  gefunde- 
nen Glykogenmengen  zu  erklären.  Andrerseits  ist  in  vielen  Fallen  der  Nach- 
weis nicht  erbracht,  dali  die  Versuchstiere  zur  Zeit  des  Beginnes  des  Ver- 
suches glykogenfrei  waren.  8chlieJ6Uch  rnnfl  auch  hervorgehoben  werden, 
dali  durch  Verbesserung  der  Methoden  der  Glykogenbesliniiiiiiu^  verschie- 
dene, den  einzelnen  Berechnungen  zugrunde  gelegte  Zahlenwerte  als  un- 
richtig erkannt  worden  sind.  So  wurden  früher  für  1  leg  Hund  81 
kogen  angenommen,  1903  von  /-.'.  Pfiügtr  bereits  \\g  und  jetzt  41  g. 

Bb  gentigt,  mJBO  wir  die  beiden  einwandfreien  Versuchsreihen  von 
E.  Pjtuger  und  H.  Lüthje')  hervorheben.  Wir  haben  Pflügen  Resultate 
bereits  angeführt  und  erwähnen  noch,  dal.  er  aus  einem  seiner  Versuche 
z.  l).  Folgende  Bilanz  steht: 

Im  ganzen  Zucker  gebildet 3097*1  £ 

Erklärbar  aus  Restglykogen .     .     .       All .'.  „ 

Es  verbleiben  somit  als  aus  anderer  Quelle  stammend     2674'8j> 

Dieses  Resultat  deckt  sich  mit  denen  Lüthjes  und  liefert  den  absolut  klaren 
1  ieweis,  daß  Zucker  aus  einer  anderen  Quelle  als  aus  Kohlehydraten  entstanden 
sein  muß.  Lathjr  fütterte  ferner  einen  pankreaslosen  Hund  mit  Kasein.  Das 

')  iUtntU  ßsrnard:  Lecona  nir  le  Diabete.  4M.  1*77 
|   K'luard  Kdlz:  Iber  ein«'  VersuchBform  litrnards.   welche  die   Kutstetinng  das 
Glykogens  -  < L*  l»cweisen  soll.  Pßügtr»  Archiv  24    71    [881 

•)  Ka  sei  bezüglich  ilor  Literatur  und  der  Kritik  dieser  Versuche  auf  R  Ijiu f 
Olyfcogan,  Li    SkSiOfl  tarn. 

>■.:■     I.  c.   DeOtKhM  Archiv  f.  klin.  Medizin.  79    499.   1904  und  rrtti:,trs 
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Tier  wog  5*8ty.  Es  schied  vom  24.  Oktober  bis  zum  34.  November  1170' 7  <gr 
/.ucker  aus.  Von  dieser  Zuckermenge  zieht  E.  1'tiih/n  !i  als  mit  der  Nahrung 
zugeführt  und  aus  dem  Glykogen  des  Körpers  stammend  650*64  ab.  Ks 
mul'.  bemerkt  werden,  dal'  diese  von  PflÜfftr  bereeimete  Zahl  eher  zu  horh 
als  zu  niedrig  gegriffen  ist*)  Somit  bleiben  mindestens  520 y  Zucker  durch 
Kohlehydrate  ungedeckt  Lüfhjt  nimmt  an,  dait  der  Beweis  erbracht  ist.  dati  Ei- 
weiU  Zucker  bildet.  Für  die  Annahme  Lüthje*  sprechend,  galt  bis  jetzt 
ziemlich  allgemein  der  Umstand,  dall  die  Stickstoffausscheidung  und  die- 
jenige des  Zuckers  bei  Steigerung  der  Eiweilizufuhr  gleichmäßig  zunehmen. 
Man    bezeichnet    das  Verhältnis    von    ausgeschiedener    ZwSfeermcnge    und 

D 


gleichzeitig  erzeugtem  Harnstickstoff  allgemein  mit 
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Dieser  Quotient  soll  nun  eine  konstant«  Zahl,  nämlich  2«  sein.8) 
E.l'ßii'in  weist  darauf  hin.  daiA  er  nicht  so  konstant  ist,  wie  man  ge- 
nieinhin  annimmt,  sondern  dalS  er  ganz  erhebliche  Abweichungen  zeigen 
kann.  So  fiel  bei  Pßügers  Versuchen  der  Quotient  unter  1  und  stieg 
in  anderen  Fällen  bis  140.  Weiterhin  darf  nicht  vergessen  werden, 
dai5  jede  Steigerung  der  Eiweil'ztifuhr  eine  entsprechende  Ersparnis  an 
Fett  und  Kohlehydraten  zur  Folge  hat.  Jede  Eiweilizufuhr  bewirkt  somit 
eine  Herabsetzung  der  Oxydation  der  Kohlehydrate.  Nun  hat  der  Zucker- 
kranke resp.  das  mit  Glukosurie  behaftete  Tier  die  Fähigkeit,  Zucker  zu 
verbrennen,  nicht  völlig  eingehüllt.  Einen  Teil  seiner  Arbeit  werden  beide 
jedenfalls  noch  auf  Kosten  der  Spannkräfte  des  vorhandenen  Zuckers  aus- 
führen. Wird  nun  Eiweiß  in  reichlicher  Menge  geboten,  so  kann  dieses  an 
Btelle  der  bisher  verbrannten  Kohlehydrate  treten.  Die  Folge  hiervon 
würde  sein,  daß  nun  noch  mehr  Zucker  unverbrannt  im  Blute  zirkuliert 
und  BOt  Au-schi'idung  gelangt.  So  würde  sich  ein  Parallel'jehen  von  Zueker- 
und  stickstoffausscheidung  auch  erklären.1) 

I  herblicken  wir  alles,  was  wir  zur  Zeit  über  die  Bildung  von  Zucker 
aus  anderen  Verbindungen  als  aus  Kohlehydraten  wissen,  dann  kommen 
wir  zum  Schlud.  dal«  es  zur  Zeit  ganz  unmöglich  ist,  eine  Entscheidung 
zu  treffen,  ob  das  Fett  oder  die  Proteine  ih  träten  Quelle  herangezogen 
werden  müssen.  Sicher  festgestellt  ist  nur.  dati  Zucker  aus  einer  dieser 
beiden  Körperklassen  entstehen  kann.    Vom    chemischen  Standpunkte  aus 


'l  Eduard  /w..  Mi    lU-druning  der    neuesten  Arbeiten    über   den  Pankreas- 

•limbe!  'ort  Arohit.  MO   B,  168.  1904. 

i  Ba  bencbnai      B  Übt  5i8ff  abgeführtes  BtromehraU  100$  Zucker. 

Er  legt  dabei  den   von  F.  Miliin-  für  Mncin  erhaltenen  Zoekvgthali  zugrunde.  Ktn  ent- 
halten  Serumalbumin  und  Serumglobulin  zusammen  iiu  hOehlttt  Falle  2"  „  Zuekw.  Wtna 
wir  somit  die  durch  das  Seninicinciß  zugeführte  Zuckcnnooge  auf?;/  mnnhllgtB 
geben  wir  ohne  Zweifel  de»  Zm-ke  'her  CO  boot)  als  zu  niedrig  an.    l.ülhjt  ver- 

abreichte 4100  «a»  Serum.    Nun  enthalten  lOOOy  Serum  nicht  mehr  als  löv  Zc.c-ker  in 
freier  Fora,  alt»o  4100  cm1  Borom  8160  Zucker. 

•)  0  HMkovMtW:    I  uteisuchuiigen    über  den    IM&hetes  mellitus  nach  Extttlpfttioa 
des  Pankreas.  Archiv  f    experim    Path.  u.  Pbarmak    31.  8.'.    i.iT  i  1 

•l  E  PflQgv,  civkogen.  I.«    S.8S&    Vgl.  auch  Vorlesung  I,  S.  du.  7 
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ist    dar  f bergang  von  Fettsäuren   in  Zacket   ebenso  kompliziert,  wie  der 
der  Aminosäuren,  ja,  der  Obergang  von  <  Jxvaminosäuren  zu  Kohlehydraten 
erscheint  von  diesem  Gesichtspunkte    aus   sogar  leichter  verständlich  und 
durch  das  Zwischenglied  beider  Gruppen,  das  Glukosamin,  gewissem; 
vorgezeichnet.  Andrerseits  dürfen  wir  nicht  vergessen,  daß  ein  sehr  in 
Teil  des  Eiwcidmoleküls  aus  einfachen  Aminosäuren  besteht. 

Höchstwahrscheinlich  ist  die  Fragestellung,  ob  Zucker  aus  Kett  oder 
Eiweiß  entsteht,  eine  verkehrte.  Es  ist  nicht  einzusehen,  weshalb  nicht  je 
nach  den  Umständen  beide  zur  Zuckerbildung  herangezogen  werden  sollen. 
Eine  solche  Annahme  würde  sich  aus  den  beobachteten  UnregehnRßigkeitei 

erklären  und  uns  verstehen  lassen,  warum  bald  der  Quotient      =  28   ist, 

bald  weniger  als  L,  bald  viel  mehr  als  BH  beträgt.  Es  liegt  nach  unseren 
Kenntnissen  kein  Grund  vor,  dem  Eiweiß  oder  dem  Fett  die  Zuckerbildung 
abzusprechen,  und  wenn  wir  je  nach  dem  Autor  bald  das  Fett,  bald  das 
Eiweiß  als  ausschließlichen  Zuckerbildner  nennen  hören,  so  beweist  dies 
nur,  daß  vorläufig  ein  direkter  Beweis  für  eine  Zuckerhildung  aus  einem 
dieser  Stoffe  aussteht  und  der  indirekte  Beweis  seinen  Einfluß  im  ganzen 
l'mfangc  geltend  macht.  Es  bleibt  der  Auslegung  der  Versuche  zu  viel 
Spielraum.  Oh  nun  auch  normalerweise  Zucker  aus  Eiweiß  und  aus  Kett  her- 
vorgeht, toi  durch  all  diese  Versuche  nicht  bewiesen.  Ea  ist  wohl  möglich, 
dal',  der  Zuckerkranke  und  die  an  Glukosurie  leidenden  Tiere  sich  ganz 
anders  verhalten. 

Es    maß  mit  der  Möglichkeit  gerechnet  werden,  dal  >  die  durch  ver- 
schiedene Ursachen  erzeugten  Glukosurien  sich  verschieden  verhalten.  Wir 
wissen  ja  nicht,  in  welchen  Organen  die  Umprägung  von  Eiweiß  und  Fett 
in  Zucker  sich  vollzieht.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  dal»  diese  für  beide 
Stoffe  nicht  an  gleicher  Stelle  erfolgt,  und  daü  bei  einer  bestimmten  Glu- 
kosurie die  Umwandlungsstatte  des  einen  Stoffes  mehr  gestört  ist  als 
anderen.  Vielleicht  gibt  in  dieser  Hinsicht  eine  Beobachtung  von  (i.liosm- 
')  einigen  Aufschluß.  Er  lieb  einen  Hund  von  8 — 5 kg  Gewicht  o  Tage 
hungern,  injizierte  ihm  dann  am  6.  und   T.  Tag  täglich    2 — Hy  Phlorid 
Das  Tier   erhielt   gleichzeitig  Kohlehydrate   in  der  Nahrung.    Am  8.  Tage 
wurde  der  Hund  getötet.  Die  Leber  zeigte  keine  Fettinfiltration.  Labt  man 
dagegen    die  Kohlehydrate   aus   der    Nahrung    weg  und  füttert   Fett   oder 
auch  gar  nichts    dann  erhalt  man  eine  ausgesprochene  Fettleber    Wfthl 
der  Fettgehalt  der  Leber  eines  hungernden  Hundes  auf  die  Trockensubstanz 
berechnet  zirka  10 V0  beträgt,  enthielt  die  Leber  der  Tiere  des   letzt 
Versuches  :'.">     T.v  „   Kett.    Das   Glykogen    war  bis  auf  geringe  Reste  ge- 
schwunden. Nach  dem  Aussetzen  der  Phloridzineinspritzungen  verschwand 
die   :  ••* rieber  nach  zirka  2  Tagen.  Das  Fett  ist   in  diesen  Füllen,  wie  die 
mikroskopische    Untersuchung   zeigt,    nicht    etwa    im  Bindegewebe   einge- 
lagert, sondern   es  findet  sich  direkt  in  den  Leberzellen.  Es  handelt 

.    i  mihII   d.  K(injjrc."f-  f.  innen»   Medizin   B 
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um  die  Kinwanderung  von  Fett  aus  anderen  Organen  des  Korpers.  wie 
Boatttfdd  tft'/.fiirt  Ii.il.  und  nicht  um  eine  Umwandlung  von  Glukose  oder 
Eiwe.ii;  in  Fett.  Bs  ist  wohl  denkbar,  dal.',  diese  Erscheinung  mit  dir  Um- 
wandlung von  Fett  in  Zucker  zusammenhängt.  Bei  dnrch  andere  Uraietafl 
erzeugten  Glukosurien  braucht  dies  nicht  der  Fall  zu  sein.  Bei  der 
nach  Pankrease\>tii|>ati(in  auftretenden  Glukosurie  tritt.  /..  B.  keine  Fett- 
leber  auf.  Es  erscheint  a  priori  fehlerhaft,  die  durchaus  nicht  einheitlichen 
Glukosurien  und  I'iahe-tesfotmen  auf  eine  Basis  zu  stellen,  und  zwar  einzig 
und  allein  deshalb,  weil  das  vorbei -ischc-nde  Sunpfoiu.  die  Hvperglukaniie 
und  die  dadurch  bedingte  Glukosurie,  allen  gemeinsam  ist.  Die  VerM-hieden- 
ln  it  der  Ursachen  der  verschiedenartigen  Uyperglukämien  kann  nicht  genug 
betont  werden.  Es  ist  leicht  möglich,  dali  die  Betrachtung  der  einzelnen 
Falle  nach  den  verschiedensten  Richtungen  eher  zu  einer  Aufklarung  der 
jetzt  im  Mittrlpiniki  des  Interesses  stehenden  Streit  fragen  führt,  als  die 
fast  aussrliii'-i  li<  he  Verfolgung  der  Zuckerausscheidung.1) 

In  diesem  Zusammenhang  mul.i  noch  die.  Frage  erörtert  werden,  ob 
aus  allen  Kohlehydraten  Glykogen  sich  bilden  kann.  Wir  haben  früher 
gesehen,  dal.  Glukose  und  Lävulose  Glykogenbildner  sind.  Ferner  wissen 
wir,  dali  Milchzucker  und  Rohrzucker-')  nach  ihrer  Einbringung  in 
die  Blutbahn  unverändert  durch  den  Harn  BQBgeachiedefl  werden.  Rohr- 
zucker wird  normalerweise  im  Darm  gespalten.  Die  Verwendbarkeit  des 
Milchzuckers  hängt  offenbar  von  dem  Vorhandensein  der  Laktase  ab, 
namentlich  /•.'.  Weinland*)  nachgewiesen  hat.  Dia  IVntoscn  »)  vermögen 
offenbar  nicht  Glykogen  zu  bilden.  Es  herrscht  auch  bei  diesen  Unter- 
suchungen zum  Teil  eine  groüe  Unsicherheit,  die  namentlich  dadurch 
herbeigeführt  wird,  dali  man  stets  einwenden  kann,  dali  eine  Verbindung, 
die  Glykogen ansatz  erzeugt,  nicht  selbst  an  dessen  Aufbau  beteiligt  zu  sein 
braucht.  Sie  kann  indirekt  durch  ihre  Verbrennung  z.  B.  Glukose  vor  der 
lation  schützen  und  so  diese  zum  Ansatz  bringen.  So  unbequem 
dieser  Einwand  auch  ist,  so  besteht  er  doch  vielfach  zurecht.  Vielleicht 
kennen  wir    nur   diejenigen  Zucker  als  Glykogenbildner  ansehen,    welche 

'i   Man  konnte  erwarten,    dati    sich    die  Fragp  nach    der  Quelle  der  Kohlehydrate 
auch  durch  Verfolgung  de«  Gas  Wechsels  feststellen  ließe.    Leider   liegen  keine  b 
den  Versu. )  •    ror.  Vgl  r:    Das  Fett  wird  als  Quelle  dos  Zuckers  si.' 

gestellt .  .  .  1-ihlijfrn  Archiv    10M    473.  IflOfi  und  Ma<,rt«  /.eiUchr.  f.  kliu.  Medizin 

ö6.  86.  1905 

't  hnt:    l'oil :  Untersuchungen  über  das  Verhalten  f6ff0hiedei  i  iui 

menschlichen  Orgutmmus  nach  subkutaner    Injektion,     DetrtMhe*  Archiv  ff.  kliu.  Med 
Ö8.  OS 

•)  K.  WfinlanJ:  Heiträge  zur  Frage  nach  dem  Verhalten  dos  Milchzuckers  im 
K'..rper.  befanden  im  r>arm.  Zeitsdir.  f.  Biol.  88  Ift  1899.  —  Cber  dio  Laktase  des 
l'ankrea».  Ebenda.  88.607  1899  —  Cber  die  Laktase  des  Pankreas  8  Mitteilung  Zm 
Frage  nach  den  Ursachen,  welche  die  BQdnaf  in  Laktase  hervorrufen.  Kbenda.  40. 
386.   1900.   —    Vgl.  auch  /,'   //  I  >n  the  »Ucgcd  adaptiou  of  the  panrreaa 

toe«.  Journal  of  Phjeiol.  34. 

•)  Verl    /  h.  Fber  das  Verhalten  der  Penisen  im  Tierkorper.  Zoitschr.  f.  d. 

uiodiz.  Wissensch.  Nr   11    1898.  I  her  das   \  erhalten  der  Pentosen,  insbesondere  der 

I-Arabinose  im  Tierkörper.  Zeitschr.  f.  pbytfol.  Chemie.  82.  393.  1901. 
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Hier  ist  die  1'ragestellung  ganz  klar.  Sie  laufet.  stammen  diese  aus- 
ihiadepen  Zuckermengen  aus  Fett  oder  aus  Eiweili.   d.  h.  p  IOB- 

gedrückt.  aus  den  Aminosäuren  des  Eiweili.  Nur  diese  können  in  Betrat  lit 
kommen  und  nicht  die  ihrer  Menge  nach  unbedeutende  Kohlehydratgruppe. 
Unzweifelhaft  findet  in  der  Pflanze  der  umgekehrte  l'rozeli,  die  Bildung 
von  Aminosäuren  aus  Zucker,  statt.  Wir  haben  die  nahen  Beziehungen 
zwischen  der  Mvzerose,  resp.  dem  Abkömmling  der  Kohlehydrate  der  Milch- 
•,  und  dem  Alanin,  d  ein  und  dein  Cysten»  kennen  gelernt   und 

zugleich    betont,    dal»   die  Beziehungen  der  übrigen  bekannten   Eiwei 
bauprodukte  zu  den  Kohlehydraten  uns  vorlaufig   verschlossen    sind.    Die 
l'flanzenzelle    dürfte    kaum    in    den    Fall     kommen,    aus    Eiwei B    Kohle- 
hydrate zu  bilden.  Die  tierische  Zelle  bildet  aus  Kohlehydraten  umgekehrt 
Sicher  kein  Eiweiß.  Damit  ist  nicht  gesagt,  daii  nicht  der  umgekehrte  l'ro 
steh  vollzieht.  Wir  dürfen  auch  nicht  außer  acht  Innen,  riall  die  Pro- 
teine noch  große  Komplexe  enthalten,  über  deren  Natur  wir  vorläufig  nichts 
aussagen  können.  Ks  ist  wohl  möglich,  dal-l  noch  komplizierte  Oxysauren. 
wie  z.  B.  die  Dianiinotrioxydodekansäure1)  vorhanden  sind,  von  denen 
lOfl  eine  Umwandlung  in  Kohlehydrate  eine  wohl  zu  verstehende  ist.  Jeden* 
.  das  müssen  wir  vorausschicken,  ist  die  Umwandlung  der  Aminosäuren, 
in  Zucker    kiin    schwerer  verstÄndHehefl  Problem,   als  die  Transformation 
von  Fettsäuren  in  Kohlehydrate  und  umgekehrt.   Die  Bildung  von  Zu 
aus  Vminosftiiren  deckt  sich  mit  der  Frage,  was  aus  dem  Kohlenstoff  der 
uosäuren  wird,  welcher  den  Organismus  nicht  in  Form  von  Hanistoff 
vcrlS l it    Mit  der  Aufklärung  der  Funktion  dieser    stickstofffreien   Kohlen- 
stoffketten muß    sich  das  Problem   «1er  Zuckerbildung    aus  Kiweii.    klären. 
Hier  iie^t   der  Angelpunkt   der  ganzen  Frage.    Von  hier  aus  null 
ganze  Fragestellung  in  Angriff  genommen  werden. 

Man  könnte  nun  daran  denken,  durch  Vcrfütterung  von  Aminosäuren 
allein  einesteils  einen  Kinflul'  auf  die  (Uvkogcnbildung  und  andrerseits  auf 
die  Zuckerausscheidung   festzustellen.    Es  sind  in  der  Tat   derartige 

he  ausgeführt  worden.  Namentlich  das  Alanin  und  dus  Lcucin  erschienen 
ihrer  Kohlcnstnffzahl  (:•>  und  (>)  wegen  sehr  aussichtsvoll.  Let/.eres  enthält 
allerdings  eine  verzweigte  Kohlenstoffkette.  Bekanntlich  entstehen  bei 
Kohlehydraten,  wie  die  Saccharinbildung  lehrt,  aus  normalen  Kohlenstoff- 
ketten leicht  anormale,  und  so  kann  man  sich  auch  den  umgekehrten 
»•ei  der  Überführung  des  Leucins  in  Zucker  denken.  Die  Versuche, 
die  in  dieser  Richtung  ausgeführt  worden  sind,  widersprechen  sich  und 
gestatten  keine  sicheren  Bchlüsse.  i  Es  Bcheint  jedoch,  als  ob  die  Fütterung 
von  einzelnen  Aminosäuren,    speziell  von  Alanin  und  Leucin,    zu    keinem 

')   Emil   Fixdur    und    Emil  Ab'trrhahicn:     Notizen    Über    Hyd 

utoffen.  Zehachr.  f .  pbyetol  Chemie   13  MO.  1904. 

'-)  Vgl.  ff.  /' >'■  mii     I   c    B    337 ff .)  Rudo\f  Cokn  (Zar  Frage  du 

Zuckerl. ii  BhreiB.   ZeHaehr.  1  phyiiol.  Chemie.   28.  811,  1899)   fhidef  i  B 

Kaniurhen  narb  LetielnfOtterung  eine  Glykogenzunabme  ron  bia  1<"  ••ml  tukar 

Simon  (Zar  l'lnsiologie  der  til* kngont>ilctung.    Ebenda.  :ir»    Bio    1902)  keine  Glykogen* 
bildung  feststellt. 


Die  Wwlwelbcrichungoii  Bwfachu  Fett,  Kohlehydraten  nnd  i 


Ghkogenansatz  führt.  Damit  ist  noch  lange  nicht  bewiesen,  dal*  aus  Amino- 
säuren ktin  /mkei   sich  bildet.    Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dal>  der 

iu  der  Aminosäuren  aus  Kiweil'.  in  den  einzelnen  Zwischenstufen  an 
verläuit,  als  wenn  wir  dem  <  Mganismus  eine  einzelne  Aminosäure  als  solche 
in  größeren  .Mengen  zufuhren.  Wir  wissen  ja  vorlaufig  über  den  intei- 
»edi;i i eii  Eiweillahbau  so  gut  wie  gar  nichts  und  wissen  vor  allem  nicht 
ob  z.  V>.  alle  Aminosäuren  als  solche  abgeschieden  werden,  oder  oh  nicht  der 
Aufspaltung  defl  Proteins  die  Desamidierung  und  Oxydation  auf  dem  Fülle 
folgt.  Wir  würden  iiii/wi  iiclhaft  einen  groi'.en  Kehler  begehen,  wenn  wir 
HU  den  l'mstande.  dai;  heim  Saugetier  der  größte  Teil  des  Stickstoff 
des  zugeführten  Eiweifl  und  der  verabreichten  Aminosäuren  und  Peptide 
als  Harnstoff  im  Urin  erscheint,  den  Schiuli  ziehen  würden,  dal!  alle 
«Ihm-  Verbindungen  nun  in  gleicherweise  abgeflaut  Witten.  Wir  dürfen 
nicht  vergessen,  dalJ  die  Harns  Infi  Inidung  tiur  eine  einzige  Phase  im  Ab- 
bau  der  Aminosäuren    darstellt.    Sie  betrifft    sicher    nicht  das  Wesen   des 

inter  toffwedisel& 

Man  glaubte,  die  Bildung  von  /ucker  aus  Aminosäuren  schon  deshalb 
r  hinstellen  zu  dürfen,  weil  diese  ja  in  engster  Beziehung  zu  den 
Fettsäuren  stehen  und  BCftOO  BAU  diesem  <  Irunde  eine  so  scharfe  Trennung 
der  Frage  nach  der  Zuckerbildung  aus  Fett  oder  Fiweili  als  überflüssig 
erscheinen  könnte.  Gegen  eine  solche  Darstellung  nmfl  der  lunwand  er- 
hoben werden,  dal',  die  bis  jetzt  bekannten  Aminosäuren  Derivate  der 
niederen  Fettsäuren  sind.  Nimmt  man  an,  datf  in  den  Geweben  eine 
Desamidierung  der  Aminosäuren  erfolgt  uud  Fettsäuren  entstehen,  so 
könnte  man  erwarten,  dali  man  dun  h  1  -ütterung  der  betreffenden  Fettsäuren 
t  illskogenansatz  bewirken  könnte.  Lau  fieftt0Orz>)  h  it  solche  Versuche 
ausgeführt  und  gefunden,  daLi  eingeführte  Fettsäuren  wohl  die  Ausvlieidung 

iIhi  Azetonkörper  vermehren,  nicht  aber  die  ZncfeeraosBchotioa 

In  neuerer  Zeit  haben  i  *)  den  Einfluß  einzelner 

Aminosäuren  (Alanin,  (llskokolh.  von  Asparagin  und  von  Milchsäure  auf  die 
Zuckerausscheidung  pankreasloser  Hunde  festgestellt  8is  landen,  dall  sie 
eine  Steigerung  erfuhr.  Es  ist  wohl  möglich,  dal.  hier  eine  Zuckerbildung 
aus  diesen  Verbindungen  vorliegt,  und  dali  durch  derartige  Versuche  viel 
eindeutiger  die  Zuckerbildung  nachgewiesen  werden  kann,  als  durch  die 
Verfolgung  der  Glykogenbildnng.  Die  ZnekerbUdung  aus  F.iweiü  resp.  aus 
den  Aminosäuren    wird  sicher  nur  in  dem  M  Igen,    als  ein  Bedarf 

vorhanden  ist.  Weitere  Versuche  müssen  ergeben,  ob  die  verfütterten  Amino- 
säuren eine  direkte  Wirkung  oder  vielleicht  auch  nur  eine  indirekte  aus- 
geübt hahen. 

Die  Versuche  mit  Aminosäuren  selbsi  sind  Bomit  bisjetzl  nicht  geeignet, 


I^o  Schwär*.   Uotersucbaofl    >    kber  Diabotes.  Iteutsclic*    Archiv  für  klin: 

»)  ,  und   //.  Satomon:    FflttermigtverMdM   am   pankreasloscu    Huotle. 

B  8  v.ki-j  und  Cber  AlaoinfQtteraBflvsraiKhe  SB  pankreaslos*u 
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zu  einer  eindeutigen  Entscheidung  zu  führen.  Wir  kommen  damit  wieder  zu 
der  Fragestellung  zurück:  entsteht  aus  Eiweil'  selbst  Zucker V  Bereits 
I  laude  Bernard  hat  Versuche  über  Glykogenbildung  nach  Eiweii'futterung 
ausgeführt.  Kr  zeigte,  dali  ein  Hund,  welcher  monatelang  nur  mit 
Fleisch  ernährt  worden  war,  in  der  Leber  reichlich  Glykogen  besaß.  Bf1) 
/lichtete  auch  Fliegenmaden  auf  gekochtem  l.iwcii;  (»der  ausgewaschenem 
Fleisch  und  fand  nach  einiger  Zeit  grotie  Mengen  von  Glykogen.  Eduard 
Kii(z-)  hat  diesen  letzteren  Versuch  wiederholt.  Er  teilte  72  irische  Eier 
von  Mumh  vomitoria  in  zwei  Hälften.  In  der  einen  bestimmte  er  sofort 
den  Glykogengehalt.  Die  übrigen  Eier  züchtete  Kßl;  auf  Hühnereiweir». 
Es  gelang  nicht,  Glykogenbildung  nachzuweisen,  dagegen  fiel  der  Versuch 
positiv  aus,  wenn  die  Maden  auf  Fleisch  aufwuchsen.  Kinen  strikten  Be- 
tör die  Zuckerbildting  ans  Eiweil.  vermögen  uns  diese  Versuche  nicht 
zu  geben.  Wir  wissen  heute,  dati  weder  das  Hühnereiweir»,  noch  das  Fleisch 
zuckerfrei  waren.  Es  ist  wohl  möglich,  dall  das  von  den  Fliegenmaden  ge- 
bildete Glykogen  auf  den  Zucker  des  Nahrmatcrials  zurückzuführen  ist. 
Zahlreiche  Fütterungsversuche  an  ausschließlich  mit  Eiweili  in  Form  von  Fleisch 
u.  dgl.  gefutterten  Tieren  haben  fast  ausnah mdofl  ED  dem  Schlüsse  fuhrt,  daß 
Glykogen  aus  Eiweiß  entsteht.1)  Es  würde  zu  weit  führen,  auf  alle  diese  Ver- 
suche einzutreten.  Vielen  derselben  kann  vorgeworfen  werden,  dal.  dei  I  -ehalt 
der  EiweiünaliMing  an  Kohlehydraten  allein  schon  genügt  hat.  um  die  gefunde- 
nen Glykogenmengen  zu  erklären.  Andrerseits  ist  in  vielen  Fallen  der  Nach- 
weis nicht  erbr&cht,  dar»  die  Versuchstiere  vu  Zeit  des  Beginnes  des  Ver- 
suches glykogenfrei  waren.  SehlielUieh  muli  auch  hervorgehoben  werden, 
daij  durch  Verbesserung  der  Methoden  der  Glykogenbestimmung  verschie- 
dene, den  einzelnen  Berechnungen  zugrunde  gelegte  Zahlenwerte  als  un- 
richtig erkannt  wurden  sind.  So  wurden  früher  für  I  kg  Hund  8"5o  Gly- 
kogen angenommen,  190:1  von  E.  Viiihjn-  bereits  1 1  «7  und  jetzt  41  7. 

genügt,  wenn  wir  die  beiden  einwandfreien  Versuchsreihen  von 
E. Pflüget  und  H.Lüthje*)  hervorheben.  Wir  haben  PfUUfWV  Resultate 
bereits  angeführt  und  erwähnen  noch,  dal»  er  aus  einem  seiner  Versuche 
.'.  B,  folgende  Bilanz  zieht 

Im  ganzen  Zucker  gebildet 3097*1 .7 

Erklärbar  aus  Restglykogen .     .     .       42g"3 ,. 

Es  verbleiben  somit  als  aus  anderer  Quelle  stammend     2674*8  j 

Dieses  Resultat  deckt  sich  mit  denen  Lüthjes  und  liefert  den  ahsolut  klaren 
Beweis,  dal.  /ucker  au  nderen  Quelle  als  aus  Kohlehydraten  eitstanden 

sein  muß.  /.'///./.  fütterte  ferner  einen  paekreesloeefl  Bund  mit  Kasein    Das 

')  Claude  tttrnard:  L«QODI  iur  le  DfaMtfc  4«S4.  1H77. 

M  Eduard  K9Jm:  Ober  eine  Versucbsforni  Ittmarda,   velc  I  iitsleiiung  des 

ans  Kiwriii  lieveisen  soll,  )ytn>,rr*  Archiv    24    71.   1881. 
')  Es  sei  bezüglich  .lor  Lttaratnr  und  der  Kritik  dieser  Versuche  auf  K.  fjia 
:en,  1.  c.  S.240fL  rtrwkai 

H.Lathjr.   I    1     DwtMfc«  Archiv  f    klin    Medi/in    79    40«.  1901  und  I'r1u;tr* 
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Tier  wog  5*8ty.  Es  schied  vom  '21.  Oktober  bis  zum  84  November  L  176*7 p 
/ucker  aus.  Von  dieser  Zuckermenge  zieht  K.  Ifäiger1)  als  mit.  der  Nahrung 
zugeführt  und  aus  dem  Glykogen  des  Körpers  stammend  650*6$  ab. 
inuli  bemerkt  werden,  dal»  diese  TOB  Pflüg*  berechnete  Zahl  eher  zu  hoch 
;ils  zu  niedrig  gegriffen  ist.3)  Somit  bleiben  mindestens  52U,y  Zucker  durch 
Kohlehydrate  ungedeckt.  Jjütiye  nimmt  an.  dali  der  Beweis  erbracht  ist.  dal-  El 
i  Zucker  bildet.    Für   die  Annahme  Lüthje»    sprechend ,   galt    bis  jetzt 
ziemlich  allgemein  der  Umstand,  dail  die  Stickstoffausscheidung  und  die 
jenige  des  Zocken  bei  Steigerung  der  Eiweil'zufuhr  gleichmäßig  zunehmen. 
Man    bezeichnet    das  Verhältnis    von    ausgeschiedener    Zaeken&eBgQ    und 

gleichzeitig  erzeugtem  llarnstickstoff  allgemein  mit     . 

Dieser  Quotient  soll  nun  eine  konstante  Zahl,  nämlich  8*8  seil.  | 
E.PfiÜger  weist  darauf  hin.  dato  er  nicht  <o  konstant  ist,  wie  man  ge- 
m  .  inhin  annimmt,  sondern  dal!  er  ganz  erhebliche  Abweichungen  zeigen 
kann.   So   fiel  bei    /  \'ersuchen   der   Quotient   unter  1   und    stieg 

in  anderen  Fällen  bis  14»).  Weiterhin  darf  nicht  vergessen  veti 
dali  jede  Steigerung  der  Eiweii.ztifulir  eine  entsprechende  Ersparnis  an 
Fett  und  Kohlehydraten  zur  Folge  hat.  Jede  Eiweilizufuhr  bewirkt  somit 
eine  Herabsetzung  der  nxydation  der  Kohlehydrate.  Nun  hat  der  Zucker- 
kranke resp.  das  mit  Glukosurie  behaftete  Tier  die  Fähigkeit,  Zucker  zu 
verbrennen,  nicht  völlig  eingehüllt.  Einen  Teil  seiner  Arbeit  werden  beide 
jedenfalls  noch  auf  Kosten  der  Spannkräfte  des  vorhandenen  Zuckers  aus- 
fuhren. Wird  nun  Eiweil-  in  reichlicher  Menge  geboten,  so  kann  dieses  an 
Stelle  der  bisher  vcibr.mnTeii  Kohlehydrate  treten.  Die  FoL-e  hiervon 
würde  sein,  dal'  nun  noch  mehr  Zucker  un verbrannt  im  Blute  zirkuliert 
und  zur  Ausscheidung  gelaugt.  So  würde  sich  ein  l'arallelgehen  von  Zucker- 
und Miikstoffausscheidung  auch  erklären. ') 

I  "bei  blicken  wir  alles,  was  wir  zur  Zeil  iibei  du  Bildung  von  Zucker 
aus  anderen  Verbindungen  als  aus  Kohlehydraten  wissen,  dann  kommen 
wir  zum  Schluß,  dali  es  zur  Zeit  ganz  unmöglich  ist,  eine  Entscheidung 
zu  treffen,  ob  das  Fett  oder  die  Proteine  als  weitere  Quelle  herangezogen 
werden  müssen.  Sicher  festgestellt  ist  nur.  daLi  Zucker  aus  einei  diesci 
beiden   Korpeiklas,seti  entstehen  kann.     Vom    cbeiniseben  Standpunkte  aus 


')  Eiiuard  1'jhV/er:  I'ie  Bart—Inng  du  neuesten  Arbeiten  über  den  Pa  u  kreis - 
rjfebeti  rs  Archiv.  106.  S.  16S.  L9Q4 

•')  So  berechnet  /.  P>.    '  BBf  B28f  IDgaittfavtai  Banu&a  /ucker, 

Kr  legt  dabei  den  ron  F.  Maller  für  Murin  erlialr.Mien  /nckergehalt  xiigrunde.  Nun  ent- 
halten  berumalbumin  und  Serumglobulin  zusammen  im  hflchlWo  halle  2',,,  Zucker.  Wenn 
wir  somit  die  umeiirotf  zugeführte  Zttc  kenn  enge  auf  lg  veranschlagen,  so 

geben  v»ir  nlim-  Zweifel  den  Zuckergehalt  i-in-i  U  liocli  als  IQ  nwdfjg  an  '  ■■"'■  *er- 
ahreichte  41(KierM>  Serum.    Nun  enthalten    1"  um  nicht  mehr  ab  1  •'<■    Zucker  in 

freier  Form,  also  4100cm*  Serum  6*160  Zucker. 

'l   "   MtnkuHxhi :    DatC  u    iibor  den    DiabetM  mellitus  nach    Kxstirnalion 

des  Pankreu    AJrebii   f.  experim    Path.  u.  Pharmak.  31    BS    (87.]  1892. 

*)  I  mykofen,  I . .  :   '  .  .  ■  i  i  7 
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tel  dai  f bcrgang  von  Fettsäuren  in  Zucker  ebenso  kompliziert,  wie  de* 
dal  Aminosäuren,  ja,  der  Übergang  von  O.wauiinosäuren  zu  Kohlehydraten 
erscheint  von  diesem  Gesichtspunkte  aus  BOgaf  leichter  verstandlich  und 
durch  das  Zwischenglied  beider  Gruppen,  das  Glukosamin,  gewissermaßen 
vorgezeichnet.  Andrerseits  dürfen  wir  nicht  vergessen,  dati  ein  sehr  großer 
Teil  des  EiweiLmoleküls  aus  einfachen  Aminosäuren  besteht. 

i  hi  wahrscheinlich  ist  die  Fragestellung,  ob  Zucker  aus  Fett  oder 
Eiweii  entsteht,  eine  verkehrte.  Es  ist  nicht  einzusehen,  weshalb  nicht  je 
nach  den  Umständen  beide  zur  Zuckerbildung  herangezogen  werden  sollen. 
K'me  solche  Annahme  würde  sich  aus  den  beobachteten  Unregelmäßigkeiten 

erklaren  und  uns  verstehen  lassen,  warum  bald  der  Quotient  ^  =  2*8    ist, 

bald  weniger  als  I.  bald  viel  mehr  als 'iS  betragt.  Es  liegt  nach  unseren 
Kenntnissen  kein  Grund  vor,  dem  Eiweiß  oder  dem  Fett  die  Zuckerbildung 
abzusprühen,  und  wenn  wir  je  nach  dem  Autor  bald  das  Fett,  bald  das 
Eiweiß  als  ausschließlichen  Zuckerhildner  nennen  hören ,  so  beweist  dies 
nur,  dftl  vorläufig  ein  direkter  Beweis  für  eine  Zuckerbildung  aus  einem 
dieser  ."Stoffe  aussteht  und  der  indirekte  Beweis  seinen  Einfluß  im  ganzen 
Umfange  geltend  macht.  Es  bleibt  der  Auslegung  der  Versuche  zu  viel 
-|iclraum.  Ob  nun  auch  normalerweise  Zucker  aus  Kiweii.  und  aus  Fett  her- 
vorgehf,  i-^l  durch  all  diese.  Versuche  nicht  bewiesen.  Bb  ist  wohl  möglich, 
daß  der  Zuckerkranke  und  die  an  Glukosurie  leidenden  Tiere  sich  ganz 
anders  verhalten. 

Es  muß  mit  der  Möglichkeit  gerechnet  werden,  daß  die  durch  ver- 
schiedene I'rsachen  erzeugten  Glukosurien  sich  verschieden  verhalten.  Wir 
wissen  ja  nicht,  in  welchen  Organen  die  Umprflgung  von  Eiweiß  und  Fett 
in  Zucker  ßich  vollzieht.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen.  daß  diese  für  beide 
Stoffe  nicht  an  gleicher  Stelle  erfolgt,  und  daß  bei  einer  bestimmten  Glu- 
kosurie die  Umwandlungsstätte  des  einen  .Stoffes  mehr  gestört  ist  als  die  des 
anderen.  Vielleicht  gibt  in  dieser  Hinsicht  eine  Beobachtung  von  G 

■i  einigen  Aufschluß.  Er  ließ  einen  Hund  von  B  52$  Gewicht  B  Tage 
hungern,  injizierte  ihm  dann  am  6.  und  7.  Tag  täglich  2 — %g  lhloiid/in 
Das  Tier  erhielt  gleichzeitig  Kohlehydrate  in  der  Nahrung.  Am  s.  Tage 
wurde  der  Hund  getötet.  Die  Leber  zeigte  keine  Fettinfiltratioo.  Laßt  man 
dagegen  die  Kohlehydrate  aus  der  Nahrung  weg  und  füttert  Fett  oder 
auch  gar  nichts,  dann  erhält  man  eine  ausgesprochene  Fettleber.  Während 
der  Fettgehalt  der  I.eber  eines  hungernden  Hundes  auf  die  Trockenxiihstan/ 
berechnet  zirka  10%  beträgt,  enthielt  die  Leber  der  Tiere  des  letzteren 
Versuches  85  76*  ,  Fett  Das  Glykogen  war  bis  auf  geringe  Reste  ge- 
bunden. Nach  dem  Aussetzen  der  PMoi ul/in» •iuspritzungen  verschwand 
die   Fettleber  nach  zirka  '1  Tagen.  Das   Fett   ist    in  di  Heu,  wie  die 

mikroskopische    Fntorsuehung  zeigt,    nicht    etwa   im  Bindegewebe   einge- 
rt,    <ondern    es  findet  sich  direkt  in  den  Leberzellen.  Es  handelt  sieb 

.   Vrrlaiull   .1    Kcn^re^ps  f.  iuiieie  MtdSritl,  BS9.  1 
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um  die  Einwanderung  von  Fett  aus  anderen  Organen  des  Körpers,  wie 
I  hat.  und  nicht  um  eine  Umwandlung  v.in  Glukose  oder 
Eiweii.  in  Fett  ESh  ist  wohl  denkbar,  dal'  diese  Erscheinung  mit  der  Um- 
wandlang von  Fett  in  Zucker  zusammenhängt.  Bei  durch  ander.  Ursachen 
erzeugten  Glukosurien  braucht  dies  nicht  der  Fall  zu  sein.  Iiei  der 
nach  Pankreasexstiipation  auftretenden  Glukosurie  tritt  /.  R  kein«-  Kett- 
leber auf.  Es  erscheint  a  priori  fehlerhaft,  die  durchaus  nicht  einheitlichen 
Glukosurien  und  DUbetaafarmeo  auf  eine  Basis  zustellen,  und  /war  einzig 
und  allein  deshalb,  weil  das  vor  -herrschende  Symptom,  die  Hvperglukämie 
und  die  dadurch  bedingte  Glukosurie,  allen  gemeinsam  ist.  Die  Verschieden- 
heit iler  Ursachen  der  verschiedenartigen  Ilyperglukämien  kann  nicht  genug 
betont  werden.  Es  ist  leicht  möglich,  dal)  die  Betrachtung  der  einzelnen 
Falle  nach  den  verschiedensten  Riehtungen  eher  zu  einer  Aufklärung  der 
jetzt  im  Mittelpunkt  des  Interesses  stehenden  Streitfragen  führt,  als  die 
fast  auBsrhliei.ürhe  Verfolgung  der  Zuckerausscheid ung.1) 

In  diesem  Zusammenhang  muß  noch  die  Frage  erörtert  werden,  ob 
aus  allen  Kohlehydraten  Glykogen  sich  bilden  kann.  Wir  haben  früher 
gesehen,  dali  Glukose  und  Eflvulose  Glykogenbildner  sind.  Ferner  wissen 
wir,  dali  Milchzucker  und  h'oh  rzuck  ei  j  nach  ihrer  Einbringung  in 
die  Blutbahn  unverändert  durch  den  Harn  .•Hi.-io-.-.-h  jeden  werden.  Itohr- 
/ii'ker  wird  normalerweise  im  Darm  gespalten.  Die  Verwendbarkeit  des 
Milchzuckers  hlngl  offenbar  von  dem  Vorhandensein  der  Laktase  ab, 
namentlich  E.  WtinUmd*)  nachgewiesen  hat.  Die  Pentosen*)  vermögen 
offenbar  nicht  Glykogen  zu  bilden.  Es  herrscht  auch  bei  diesen  Unter- 
suchungen zum  Teil  eine  grolle  Unsicherheit,  die  namentlich  dadurch 
herbeigeführt  wird,  dali  man  Stets  einwenden  kann,  daß  eine  Verbindung, 
<ii«'  Ghkogcnansatz  erzeugt,  nicht  seihst  an  dessen  Aufbau  beteiligt  zu  sein 
braucht.  Sie  kann  indirekt  durch  ihre  Verbrennung  I  I. .Glukose  vor  der 
<  »wdation  schützen  und  so  diese  zum  Ansatz  bringen.  So  unbequem 
dieser  Einwand  auch  ist,  so  besteht  er  doch  vielfach  zurecht.  Vielleicht 
können  wir   nur   diejenigen  Zucker   als  Glykogenbildner  ansehen,    welche 

'i  Man   k  .iiitto  erwarten,    «laß    sich    die  frage  nach    der  Quelle  der  Kohlehydrate 
auch  durch  Verfolgung  des  GaKwecbsels  feststellen  helle.   Leider   liegen  keine  beweinen- 
den  Versuche   vor.   Vgl    Abfand    />'./,.  i-      Du    Fett  wird  als  QtMJ  uckers  si 
geatellt  .  .  .  VfUlgers  Archil    LOS    473.   1%  und  Mnutiu                /.eitschr.  f.  klin.  Medizin. 
56    H.H.   1908. 

i)  i  ■  tersuehuiigen   tU-er  das   Verb-ii  uckerarten  im 

nach  subkutaner    In i«  -kti-.n.    Den)  liiv  f.  klin.  M<>>li/in. 

68.  WA.  1897. 

a>  E.    Weinland:   ] Eitrige    sur  trage   nach    dem  Verhalten  des  Milchzuckers  im 
KOipar,  b  m  Dann.  .  i   Etfol.  3K   16.  J899.    —    I  bor  die  Laktase  dea 

Pankreas.  Ebenda.  38.  t  Ob«  die  Laktase  dea  Pankieas   2  Mittel 

Krage  nach  den  Ursachen,  welche   die    iiihlung  der  Laktase  bcrromifen.    Ebenda    40. 
386.   1900.   —    Vgl.  mich  li  U.  Ädsn  I  I  n  tbe  »liege«!  adapu->n  i.f  the  paticreaa 

to  beteae.  Jonnud  ol  Pbjaiol.  34.  93.  1906. 

b     (hei  das  Verbalten  der  Pentosen  im  Tierkörper.  Zeitschr.  f.  d. 
media.  WisseriReh.  Nr   11    1888.  I'ber  das  \  erhalten  der  l'entosen,  insbesondere  iler 

linote  In  TforkOrper.  Zeitschr.  f.  ph\sinl.  Chemie.  32.  393.  1901. 
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imstande  sind,  in  Glukose  überzugehen,  denn  in  letzter  Linie  ist,  soweit 
unsere  Kenntnisse  reichen,  doch  nur  der  Traubenzucker  ein  Baustein  des 
Glykogens.  Alle  Verbindungen,  die  in  ihn  übergeführt  werden  können, 
sind  somit  ohne  weiteres  als  (l!\kogenbildner  zu  bezeichnen. 

Wir  kommen  jetzt  zur  Frage  nach  den  Beziehungen  der  Kiweiß- 
stofii'  u  den  Patten.  Wird  Eiweiß  in  Fett  verwandelt?  A  priori  ist  eine 
solche  l'mwandlung  nicht  ausziisrhlielien.  Wir  wissen,  dlfi  der  Stickstoff 
Harnstoffs  stet-;  nur  einen  Teil  des  Kiweilikohlenstoffes  mit  sieh  fortführt. 
während  der  grollte  Teil  des  Kohlenstoffs  des  Ei  weil»  im  Körper  in  irgend 
einer  anderen  Weise  abgebaut  wird.  Es  ist  denkbar,  daM  diese  übrig  blei- 
benden Kohlenstoffketten  unter  gewissen  |  mständen  als  Fett  abgelagert  wer- 
den, so  dal»  durch  Kiwcil'mast  in  gewissem  Sinne  ein  direkter  Fettansatz  erzielt 
werden  könnte.  Mit  der  Annahme  einer  Fettbildung  aus  Eiweill  gewinnt 
natiirliih  das  Problem  der  Zuckerbildung  aus  Eiweiß,  resp.  aus  Fett,  an 
Einheitlichkeit,  denn  dieselben  Verbindungen,  die  die  fberführung  von 
Eüweifl  in  Fett  vermitteln,  könnten  auch  zur  Zuckerbildung  in  Beziehung 
stehen.  Jm  allgemeinen  wird  man  sich  scheuen,  hei  der  Raschheit  des  Ab- 
laufs .-pexiell  des  Eiweil-stoff wechseis  derartig  komplizierte  Umwandlungen 
anzunehmen.  Andrerseits  muH  der  alte  Bann,  der  auf  der  ganzen  Physio- 
logie der  tierischen  Zelle  seit  jener  Zeit  her  noch  Intal,  in  der  ihr  jede 
Fähigkeit.  Swithesen  zu  bilden,  abgesprochen  wurde,  allmählich  gebrochen 
werden.  Nach  dieser  Richtung  hin  müssen  weitere  Geeicbtsputücta  gt kl 
werden. 

Die  Umwandlung  von  Eiweiß  in  Fett  galt  lange  Zeit  als  eine  er- 
wiesene Tatsache,  ja  man  hielt  das  Eiweiß  für  die  Haupt  quelle  des  Körper- 
fette:-. ÜMttfl  Auffassung  war  von  Pfeif  und  Pettmkofrr ' )  auf  Grund  von  Stoff- 
wechselversuchen erschlossen  worden.  Seitdem  jedoch  Eduard  PflQg&ty  die 
(irundlagen,  auf  denen  die  ganzen  Schlußfolgerungen  der  beiden  genannten 
Forscher  ruhen,  nämlich  die  den  Hen-clmungen  zugrunde  gelegten  Zahlen- 
werte, einer  eingehenden  Kritik  unterworfen  hat,  ist  die  Fettbildung  aus 
EiweiÜ  mehr   und  mehr  bezweifelt  worden,  und  das  um  so  mehr,  als.  wie 


')  li.  l'ttlenko/er  und  C.  Veits  Untersuchungen  llljor  die  Hospitation.  Litbigs 
A minien  Suppl.  57.  1862.  —  Ober  die  Produkte  der  Ileepiration  des  Hundes  bei 
PkMbBabrung  und  tba  die  Uleirlmng  der  Einnahmen  und  Ausgaben  des  Körpers 
dabei.  Ebenda.  361.  1062.  —  C  VoÜ:  l'ber  die  Fettbildung  im  Tierkörper.  Zeitachr. 
f.  Biul.  5.  1U6.  1869.  —  f  her  die  Entwicklung  dar  Lehre  von  der  Quelle  der  Muskel- 
kraft nad  einiger  Teile  der  Ernährung  seit  25  Jahren.  Ebenda.  6.  371.  1870.  — 
M.  I'tttt/ikoftr  und  (.'.  Voit;  Thor  die  Zersetznngsvorgänfre  im  I  ierktirper  hei  Fütterung 
mit  llii&ch.  Ebenda.  7.  433.  1871.  —  C.  Voit:  Handbuch  der  Physiologie  des  Gesaint- 
stoffwerhv ls  iiml  ihr  Fortpflanzung.  Leipzig  1881.    —  Cber  die  Ureachen  der  Fottab- 

UH|  im  Tierkörper    MUm-hen.  M.  Rieger.   1883. 

I     Pfiüf    Dil  Quelle  der  Muskelkraft,   lyiihjrt-.  .\,,|,.    »0   98  <  330  und 
1891.  —  Über  die  Entstehung  von  Fett  aus  EiweiÜ  im  Körper  der  Tiere.  Ebenda.  ."»1. 

1896.  Cber  Fleisch-  u.  Fettmikitung.  Ebenda.    52.  1.  1892.  -  New  \  ersuche 

Begründung  der  Lehre  von  der  Entstehung  des  Fettes  am  Eiweiß  Ebenda.  68. 
17'i  lh'.»7  -  hie  Entstehung  Ton  Fett  aus  Eiweiß  im  neuesten  l.ii-hte  der  Schule  vnn 
Carl  i  ittda.  77.  521.   1899, 


Dm  Weeludbedehu  tschau  (Total  draien  und  Ki«eiß.         .,|.> 

ogenansatz  führt.  Damit  ist  noch  lange  Dicht  bewiesen,  dal*  aus  Amino- 
•  n  kein  /ucker  sich  bildet.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dali  der 
Abbau  der  Aminosäuren  aus  Fiweili  in  den  einzelnen  Zwischenstufen  luden 
verlauft,  als  wenn  wir  dem  Organismus  eine  einzelne  Aminosäure  als  solche 
in  größeren  Mengen  zuführen.  Wir  wissen  ja  vorläufig  über  den  min 
medialen  Eiweiliabbau  so  gut  wie  gar  nichts  und  wissen  vor  allem  nicht, 
ob  z.  R  alle  Aminosäuren  als  solche  abgeschieden  werden,  oder  ob  nicht  der 
Aufspaltung  des  Proteins  die  Desamidierung  und  Oxydation  auf  dem  Fülle 
folgt.  Wir  würden  unzweifelhaft  einen  grollen  Fehler  begehen,  wenn  wir 
aus  dem  Imstande,  dali  beim  Säugetier  der  grollte  Teil  des  Stickstoffs 
des  zugeführten  Kiweil.  und  der  verabreichten  Aminosäuren  und  Peptide 
als  Harnstoff  im  Urin  erscheint,  den  Schiuli  ziehen  würden,  dali  alle 
diese  Verbindungen  nun  in  gleicher  Weise  abgebaut  werden.  Wir  dürfen 
Ücfal  vergessen,  dali  die  Harnstoffbildung  nur  eine  einzige  Phase  im  Ab- 
bau der  Aminosäuren  darstellt.  Sie  betrifft  sicher  nicht  das  Wesen  des 
intermediären  Kiweilistoff  Wechsels. 

Man  glaubte,  die  Bildung  von  Zucker  aus  Aminosäuren  schon  deshalb 
als  sicher  hinstellen  zu  dürfen,  weil  diese  ja  in  engster  Beziehung  zu  den 
Fetts.iuren  stehen  und  schon  aus  diesem  Grunde  eine  n  scharfe-  Trennung 
der  Frage  nach  der  Zw  keilüldung  aus  Fett  oder  Fiweili  als  überflüssig 
erscheinen  konnte.  Gegen  eine  solche  hai.stelluug  muli  der  Einwand  er- 
hoben werden,  dali  die  bis  jetzt  bekannten  Aminosäuren  Derivate  der 
niederen  Fettsäuren  sind.  Nimmt  man  an,  dali  in  den  Geweben  eine 
Desamidicrung  der  Aminosäuren  erfolgt  und  Fettsäuren  entstehen,  so 
könnte  man  erwarten,  dal»  man  durch  Fütterung  der  betreffenden  Fettsäuren 
selbst  Glykogenansatz  bewirken  könnte.  £00  pSöÄmbts»*)  hat  solche  Versuche 
ausgeführt  und  gefunden,  dali  eingeführte  Fettsäuren  wohl  die  Ausscheidung 
der  A.<  •tniikürpcr  vermehren,  nicht  aber  die  Zuckerausscheidung. 

In  neuerer  Zeit  haben  1  und  Saiomcn  ■)  den  KinfJul»  einzelner 

Aminosäuren  (Alanin,  Glykokoll),  von  Asparagin  und  von  Milchsäure  auf  die 
Zuckerausscheidung  pankreasloser  Hunde  festgestellt.  sie  fanden,  dal»  sie 
eine  Steigerung  erfuhr.  Bfl  ist  wohl  möglich,  dali  hier  eine  Zuckerbildung 
aus  diesen  Verbindungen  vorliegt,  und  dali  durch  derartige  Versuche  viel 
eindeutiger  die  Zuckerbildung  nachgewiesen  werden  kann,  als  durch  die 
Verfolgung  der  Glykogenbildung.  Die  Zuckerbildung  aus  Eiweiß  resp.  aus 
den  Aminosäuren  wird  sicher  nur  in  dem  Malie  erfolgen,  als  ein  Bedarf 
vorhanden  ist.  Weitere  Wi  suche  Daflseen  ergeben,  ob  die  verfütterten  Amino- 
säuren eine  direkte  Wirkung  oder  vielleicht  auch  nur  eine  indirekte  aus- 
geübt haben. 

Die  Versuche  mit  Aminosäuren  sei  BOmil  bis  jet/.t  nicht  geeignet, 

t«0  Behwa  DOfU  Hb  1  -.  Lfcutachca    Archiv  im   klm 

fedinn.  76.  1903. 

r.mb'itii  und    //.  fjaloaion      I     i  suche    am    pankreasloseu    Huri k\ 

H„i,>i'i*tsrs Bfiitrlge.  6    63.   1904    und  t  Ln    AlauinfutteningsTprsuchc  um  pankreaslosen 
Ebenda   S.  5  <1    190». 
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hrannt  wird.  Einwandfrei  bewiesen  ist  dies  Dicht  Andrerseits  kann  man 
natürlich  den  Umstand,  dal«  der  Stickstoff  des  Eiweili  den  Organismus 
als  Harnstoff  verlalit,  auch  von  dein  Standpunkte  aus  verstehen,  dafl  der 
Organismus  die  Spannkräfte  des  Eiweili  möglichst  vollständig  auMiiit/r 
Eine  Ausscheidung  von  stickstoffhaltigen  Kohlenstoffketten  würde  natür- 
lich einen  Verlust  an  Hrennmaterial  bedeuten.  Aus  dem  Umstand.  d.»li  der 
Eiweiliabbau  auf  diese  Weise  ein  sehr  ökonomischer  wird  —  ein  \  erlust 
an  Spannkräften   erfolgt  immerhin,  denn  der  Harnstoff   führt   solche   mit 

fort  --.  dürfen  wiederum  keine  Rückschlüsse  auf  die  Verwendung  des 
Restes  von  Kohlenstoff  gezogen  werden.  Wir  heben  diese  Wrhii'tnisse 
besonders  deshalb  so  ausdrücklich  hervor  weil  von  diesen  Fragen  die  ganze 
Stellung  der  Eiweitlkörper  zu  den  Fetten  und  Kohlehydraten  ■bb&ogt,  und 
wir  die  Vorstellung,  dal»  das  EiweiC'  in  toto  rasch  verbrennt,  als  Dicht 
genügend  begründet  hervorheben  möchten. 

Wenden  wir  uns  nun  zu  den  Versuchen  und  Beobachtungen,  die  eine 
l.ildung  von  Fett  aus  Eiweili  erweisen  sollten.  Wir  müssen  vorausgreifend 
bemerken,  dali  ein  grotter  Teil  dieser  Untersuchungen  wertlos  ist,  weil  BS 
sich  gezeigt  hat,  dal'  die  angewandten  Fetthestimmungsmethoden  nicht 
geeignet  sind,  uns  einen  Kinbliek  in  den  wirklichen  Fettgehalt  eines  be- 
stimmten organes  zu  geben.  Das  Fett  der  Organe  findet  sich  offenbar 
in  verschiedener  Form  vor.  Ein  Teil  desselben  ist  ohne  weiteres  mit  Äther 
ausziehbar.  Betrachtet  man  ein  so  von  Fett  befreites  dewebsstück.  so  ge- 
winnt man  den  Kindnick,  als  ob  tatsächlich  alles  Fetl  ausgezogen  \\:uc. 
Den  ist  jedoch  nicht  so,  denn  wenn  man  das  (Jewebe  nun  mit  Pepsinsalz- 
säure verdaut  oder  durch  Kochen  mit  2%iger  Salzsäure  aufschließt,  so  kann 
von  neuem  mit  Äther  Fett  extrahiert  werden.  An  Stelle  der  Atln  n-xtrak- 
tion  wird  mit  Vorteil  abwechselnd  Alkohol  und  Chloroform  verwendet.1) 
Dafl  das  Fett  nicht  ohne  weiteres  glatt  mit  Äther  extrahiert  weiden  kann» 
erklärt  sich  zum  Teil  aus  dem  Umstände,  dali  das  Fett  in  Zellen  einge- 
schlossen ist,  andrerseits  wird  wohl  auch  ein  Teil  des  lettes  in  Bindung 
mit  anderen  Stoffen  vorhanden  sein.  In  einem  grollen  Teil  der  diese  Fragen 
berührenden  Versuche  ist  der  letztere,  nicht  unbeträchtliche  Teil  des  <■*■- 
aamtfettes  nicht  berücksichtigt  worden.  Wir  können  sie  deshalb  übergehen. 

Als  gewichtige  Stütze  der  Lehre  der  Entstehung  von  Fett  aus  KiweiJ' 
wird  die  alte  Beobachtung  der  sog.  Leichenwachs-  oder  Adipocire- 
bildung'-')  angeführt    Unter  diesem  Prozell  versteht  man  die  Umwandlung 


'>  CDormqfm'i  Die  quantitative  BeHtimmuug  von  l  «•  1 1 ■■  ti .  Seifen  und  Fettsäuren 
in  tierischen  Organen.  IJiügcrs  Arch.  65.  üü.  18(17.  —  Joseph  Nrrk-iny:  Ncuo  Beitrage 
■m  FiHiliiMlliiuiiiin  b  tioriacbea  Cfovtbts  "tid  Flüssigkeiten.  Ebenda.  78-  178    iv.'S.  — 

■    Fetteiwcillverliiiulir.  -A  |     B&    330.    ll)li|  ort,,  Frank;     tSfll    Methode, 

Fleisch  v,.n  Fett  zu  befreien.  Zeftsehr  tBIol.  8&  649.  1897.  i  in  Bei- 

trag zur  Methode  der  Fettbestimmung.  Kbenda.  35.  .>f>5.  1898.  —  EUg  Bogdtmott     W-i 
tan  UntorsuchuDgen  über  die  Fette  des  Mubkcls.  I'fißi/cr.s  Arch  Sfi  :w.»   1897         '»wey 
>.fr\,i    Zur  Metbodo  der  Fett!  Zeatralbl.  I  innan    tfi  I  dn    Nr.  'S.\.  1900. 

»)  Vgl.  Juliu«  Krati  >■  Studien  über  Adipocire.  Zeitsrhr.  f.  Biol  16.  466.  1880. 
—   Erman:    Beitrag  zur  Kenntnis  von  der  F«ttwach«bildung.    Viert«! Jahresschrift  f.  ge- 


Dir  \\  erhsiilluv.ii'liniiimi   BvföeltM   Fett.    Kol  'eiü.  ;',}7 

Tier  wog  .".  8  ky.  Et  schied  vom  24.  Oktober  bis  zum  24.  November  1 1  76'7# 
Zucker  aus.  Von  dieser  Zuckerraenge  zieht  /.'.  Pflüffer1)  als  mit  der  Nahrung 
zugeführt  und  aus  dem  Glykogen  des  Körpers  stammend  f»f)(i»,v  ab.  Bfl 
muH  bemerkt  werden,  dal',  diese  von  I '"'  '••>»,  berechnete  Zahl  eher  zu  hoch 
als  zu  niedrig  gegriffen  ist.-)  Somit  bleiben  mindestens  f>2riy  Zucker  durch 
Kohlehydrate  ungedeckt.  Lüthje  nimmt  an,  dal'»  der  Beweis  erbt  acht  ist.  fafl  l'i- 
weib  Zucker  bildet.  Für  die  Annahme  Lüthje*  sprechend,  galt  bis  jetzt 
ziemlich  allgemein  der  Umstand,  dal'  die  Stickstoffausscheidung  und  die- 
jenige des  Zuckers  bei  Steigerung  der  Ki weil. zufuhr  gleichmäßig  zunehmen. 
Man    bezeichnet   das  Verhältnis    von    ausgeschiedener   Zuckermenge    und 

gleichzeitig  erzeugtem  Harnstickstoff  allgemein  mit  s. 

Dieser  Quotient  soll  nun  eine  konstante  Zahl,  nämlich  2*8  sein.*) 
/■,'.  l'ßiujtr  weist  darauf  hin,  dal»  er  nicht  so  konstant  ist,  wie  man  u-e- 
nieinhin  annimmt,  sondern  dali  er  ganz  erhebliche  Abweichungen  zeigen 
kann.  So  fiel  bei  Pflügen  Versuchen  der  Quotient  unter  1  und  stieg 
in  anderen  Fallen  bis  140.  Weiterhin  darf  nicht  vergessen  werden, 
dati  jede  Steigerung  der  Eiwcilizufuhr  eine  entsprechende  Ersparnis  an 
Fett  und  Kohlehydraten  zur  Folge  hat.  Jede  Eiweillzufuhr  bewirkt  somit 
eine  Herabsetzung  der  Oxydation  der  Kohlehydrate.  Nun  hat  der  Zucker- 
kranke resp.  das  mit  Glukosurie  behaftete  Tier  die  Fähigkeit,  Zucker  zu 
verbrennen,  nicht  völlig  eingehüllt.  Einen  Teil  seiner  Arbeit  werden  beide 
jedenfalls  noch  auf  Kosten  der  Spannkräfte  des  vorhandenen  Zuckers  aus- 
führen. Wird  nun  Eiweiß  in  reichlicher  Menge  geboten,  so  kann  (Ü6968  au 
Stalte  der  bisher  verbrannten  Kohlehydrate  treten.  Die  Folge  hiervon 
würde  sein,  dab  nun  noch  mehr  Zucker  unverbrannt  im  Blute  zirkuliert 
und  zur  Ausscheidung  gelangt.  So  würde  sich  ein  Parallelgehen  von  Zucker- 
und Stickstoffausscheidung  auch  erklären.4) 

Überblicken  wir  alles,  was  wir  zur  Zeit  über  die  Bildung  von  Zucker 
aus  anderen  Verbindungen  als  aus  Kohlehydraten  wissen,  dann  kommen 
wir  zum  Schloß,  dal,  es  zur  Zeit  ganz  unmöglich  ist,  eine  Entscheidung 
zu  treffen,  08  i\*>  Fett  oder  die  Proteine  als  weitere  Quelle  herangezogen 
werden  müssen.  Sicher  festgestellt  ist  nur.  daü  Zucker  aus  einer  dieser 
beiden  Körperklassen  entstehen  kann.    Vom   chemischen  Standpunkte  aus 


'>   K'iuard  l'Hüijrr:    T »ir-    Bedeutung   der    neuesten   Arbeiten     uIhm     di-i    P&BkTOM* 
•Habet**    l'tin,,,,-.   Ar.-Iiiv.   IM,  S.  168.  190*. 

i  linet  z.H.  /■:  ./V/ -/-,■/•  ntr  Bl8f  zugefilhrtes  Serumciwciü  VQÜfi  Zucker. 
Er  legt  dabei  deu  von  /'  SHHl.i    für  Murin  erhaltenen  Zuckergehalt  zugrunde    Nun  ent 
halten  >i-tiiiii;illiiimin  und  Serumglobulin  zusammen  im  höchsten  .  Zurker.  Wenn 

wir  cnmit   die  durch   dal  Sciuineiweib'   zu  geführte  Zurkennenge  auf  lg  reranfrltl.i^' : 
geben  wir  ohne  Zweifel  den  Zuckergehalt  eher  zu  hoch  als  zu  niedrig  an.    Uithie  ver- 
abreichte ÜOOoM?  Serum.    Xuu  enthalten  KHK»./  s>erum  nicht  mehr  als  1  j./  Zucker  in 
freier  Furm.  ibo  AlOOefl**  Serum  0  Vb$  Zucker. 

•)  ().  Minkowski:   UnterMiehiingen    liber  den    Inahete*  melhtu-   nadl    Rutiipri 
des  Pankreas.  Archiv  f.  expernn.  l'ath.  u.  Pharmak.  81.  k:>.  <U7  )  lH'.u 
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Hier  i»t  die  Fragestellung  ganz  klar.  Sie  laute;  Stammen  diese  aus- 
geschiedenen Zuekermengen  aus  Fett  oder  aus  Eiweili,  d.  h.  präziser  aus- 
Uckt,  aus  den  Aminosäuren  des  Eiweib.  Nur  diese  können  in  Betracht 
kommen  und  Dicht  die  ihrer  Menge  nach  unbedeutende  Kohlehydratgruppe. 
Unzweifelhaft  findet  in  der  Pflanze  der  umgekehrte  l'ro/.ei'. .  die  Bildung 
von  Aminosäuren  aus  Zucker,  statt.  Wir  haben  die  naheu  Beziehungen 
/wischen  der  !  iU/vruM',  res]»  dem  Abkömmling  der  Kohlehydrate  der  Milch- 
säure, und  dem  Alanin,  dem  Serin  und  dem  (Jystein  kennen  gelernt  und 
EOgfaicfa  betont,  dal)  die  Beziehungen  der  übrigen  bekannten  Eiwoi 
bauprodukte  zu  den  Kohlehydraten  uns  vorläufig  verschlussen  sind,  hi- 
Pflanzcnzelle  dürfte  kaum  in  den  Fall  kommen,  aus  Eiweili  Kohle 
Indiate  zu  bilden.  Die  tierische  Zelle  bildet  ans  Kohlehydraten  umgekehrt 
sicher  kein  Eiweiß.  Damit  ist  nicht  gesagt,  dali  nicht  der  umgekehrte  Pro- 
zeß sich  vollzieht.  Wir  dürfen  auch  nicht  außer  acht  lassen,  dal-  die  Pro- 
teine noch  große  Komplexe-  enthalten,  über  deren  Natur  wir  vorläufig  nicht- 
aussagen  können.  Es  ist  wohl  möglich,  dat.  noch  komplizierte  Oxysäuren. 
wie /..  B.  die  Diaininot  rioxydodekansäure1)  vorhanden  sind,  von  dem  n 
aus  eine  Umwandlung  in  Kohlehydrate  eine  wohl  zu  verstehende  ist.  Jeden- 
falls, das  müssen  wir  vorausschicken,  ist  die  Umwandlung  der  Aminosäuren, 
in  Zucker  kein  schwerer  verständliches  Problem,  als  die  Transformation 
von  Fettsauren  in  Kohlehydrate  und  umgekehrt.  Die  Bildung  von  Zucker 
aus  Aminosäuren  deckt  sich  mit  der  Frage,  was  aus  dem  Kohlenstoff  der 
Aminosäuren  wild,  welcher  den  Organismus  nicht  in  Form  von  Harnstoff 
Mit  der  Aufklärung  der  Funktion  dieser  stickstofffreien  Kohlen 
Btoffketten  muß  sich  das  Problem  der  Ziickerbildung  aus  Fiweil.  klären. 
Hier  liegt  der  Angelpunkt  der  ganzen  Frage.  Von  hier  aus  muß  die 
ganze  Fragestellung  in  Angriff  genommen  werden. 

Man  könnte  nun  daran  denken,  durch  Verfiitterung  von  Aminosäuren 
allein  einesteils  eiuen  Einfluß  auf  dietllvkogenbildung  und  andi  il  ■•■  i(fl  auf 
die  Zuckerausscheidung  festzustellen.  Es  sind  in  der  Tat  derartige  Ver- 
suche ausgeführt  worden.  Namentlich  das  Alanin  und  das  Leucin  erschienen 
ihrer  Kohlenstoffzahl  (fl  und  B)  wegen  sehr  aussichtsvoll.  Letzteres  enthält 
allerdings  eine  verzweigte  Kohlenstoffkette.  Bekanntlich  entstehen  bei  den 
Kohlehydraten,  wie  die  Saccharinbildung  lehrt,  aus  normalen  Kohlenstoff- 
ketten leicht  anormale,  und  so  kann  man  sich  auch  den  umgekehrten 
Prozeß  bei  der  Überführung  des  Leucins  in  Zucker  denken.  Die  \ "ersuche. 
die  in  dieser  Richtung  ausgeführt  worden  sind,  widersprechen  sich  und 
gestatten  keine  sicheren  Schlüsse  i  Es  scheint  jedoch,  als  ob  die  Fütterung 
von  einzelnen  Aminosäuren,    speziell  von  Alanin  und  Leucin,    zu    keinem 

')  Emil  Finchrv   und    I  '.  n:    Notizen    über   Hydrolyse    von  Prutein- 

Itolfal).   XeitM'lir    f   pbjliol    I     >  inr    -12    MO-   1004. 

Im aik  (Glykogen,  ,  '/.ur  Krag»  der 

Zuckerliililuni:  Ml  Kiwciii.    Zcitsrhr.  1  ie.    L'N    211.  1899)    foulet  c  B.  bei 

Kaniiiclii-ii  Fütterung  um  ßlykQgenztumhme  von  bi«  400°',,  wahreud  0 

Simon  (Zar  Physiologie  der  Olykogenbililung     Kbei . :  •    :r>    :si  .    1902)  koine  I 
bildung  festkeilt 
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GKkogenansatz  führt.  Damit  ist  noch  lange  nicht  bewiesen,  daJi  aus  Amino- 
säuren kein  Zucker  sich  bildet.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dal.  der 
Abbau  der  Aminosäuren  aus  Eiweiß  in  den  einzelnen  Zwischenstufen  anders 
verlauft,  als  wenn  wir  dem  Organismus  eine  einzelne  Aminosäure  als  solche 
in  größeren  Mengen  zuführen.  Wir  wissen  ja  vorläufig  über  den  inter- 
mediären Eiweiüabbau  so  gut  wie  gar  nichts  und  wissen  vor  allem  nicht, 
ob  z.  EL  alle  Aminosäuren  als  solche  abgeschieden  werden,  oder  ob  Dicht  der 
Aufspaltung  des  Proteins  die  Desamidierung  und  Oxydation  auf  dem  Fülle 
folgt.  Wir  würden  unzweifelhaft  einen  grolSen  Fehler  begehen,  wenn  wir 
aus  dem  Imstande,  datf  beim  Säugetier  der  größte  Teil  des  Stickstoffs 
des  zugeführten  Kiweili  und  der  verabreichten  Aminosäuren  und  Peptide 
als  Harnstoff  im  Urin  erscheint,  den  Schiuli  ziehen  würden,  dali  alle 
diese  \erbindungen  nun  in  gleicherweise  abgebaut  werden.  Wir  dürfen 
Dicht  vergessen,  dafi  die  Harnstoffbildung  nur  eine  einzige  Phase  im  Ab- 
bau der  Aminosäuren  darstellt.  Sie  betrifft  sicher  nicht  das  Wesen  des 
intermediären  Kiwcillstoff Wechsels. 

Man  glaubte,  die  Bildung  von  Zucker  aus  Aminosäuren  BchOD  deshalb 
ak  si-her  hinstellen  zu  dürfen,  weil  diese  ja  in  engster  Beziehung  SO  den 
Fettsäuren  stehen  und  schon  aus  diesem  Gründe  eine  so  scharfe  Trennung 
der  Frage  nach  der  Zuckerbildung  aus  Fett  oder  Kiweili  als  überflüssig 
i TM-heinen  konnte.  Gegen  eine  solche  Darstellung  inull  der  Einwand  er- 
hoben werden,  daii  die  bis  jetzt  bekannten  Aminosäuren  I>erivate  der 
niederen  Fettsäuren  sind.  Nimmt  man  an,  dali  in  den  Geweben  eine 
inidierung  der  Aminosäuren  erfolgt  und  Fettsauren  entstehen,  so 
könnte  man  erwarten,  dali  man  durch  Fütterung  der  betreffenden  Fettsäuren 
t  <  ilykogenans-atv.  bewirken  könnte.   htQ  8ß  litt  -olrhc  Wi  suche 

ausgeführt  und  gefunden,  dal  eingeführte  Fettsäuren  wohl  die  Aii-s<lindiing 
der  Azetonkörper  vermehren,  nicht  aber  die  Zuckerausscheidung. 

In  neuerer  Zeit  haben  i'.inhil<n  und  Stthmon*)  den  Einfloß  ein/einer 
Aminosäuren  (Alanin,  Ulykokoll),  von  Asparagin  und  von  Milchsäure  auf  die 
Zuckerausscheidung  pankreasloser  Hunde  festgestellt.  Sie  fanden,  dali  sie 
eine  Steigerung  erfuhr.  Es  ist  wohl  möglich,  dali  hier  eine  Zuckerbildung 
aus  diesen  Verbindungen  vorliegt,  und  dali  durch  derartige  Versuche  viel 
eindeutiger  die  Zuckerbildung  nachgewiesen  werden  kann,  als  durch  die 
'Olgung  der  Glykogenbildung.  Die  Zuckerbildung  aus  Eiweiß  resp.  aus 
den  Aminosäuren  wird  sicher  nur  in  dem  Malle  erfolgen,  als  ein  Bedarf 
vorhanden  ist.  Weitere  Versuche  müssen  ergeben,  ob  die  verfütterten  Amino- 
säuren eine  direkte  Wirkung  oder  vielleicht  auch  nur  eine  indirekte  aus- 
geübt haben 

Die  Veraliche  mit  Aminosäuren  selbst  sind  somit  bis  jetzt  nicht  geeignet. 

'»  Lto  Sfh.ran.   I  >iin-ii.|imigfn  Ober  Diabetes.   Deutsches    Archiv  für  klini- 

KeficiB,  76.  mos. 

*)  <i    Embin  und    //.  StäomOH.     I     i  i Gliche    um    paukreaalosen    Hunile. 

//../.,„  ».^-r*  Beitrage.  6.  68.  1904  und  t  bw  AlaniofaHerungs'ersocho  am  pankreasl. 
<nda   6.  507.  191)4. 
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hat,  so  müssen  wir  anerkennen,  dal'  bis  jetzt  kein  einziger  Versuch  vor- 
liegt, welcher  uns  zur  Annahme  der  Umwandlung  von  Eiweili  in  Fett 
zwingt.  Wir  wollen  nicht  versäumen,  zu  bemerken,  daß  natürlich  der 
Unistand,  daß  das  vorhandene  Fett  des  Körpers  zur  Erklärung  von  Fett- 
anbäufungen  ausreicht,  nicht  mit  voller  Sicherheit  die  Fettbildung  aus 
einem  anderen  Materiale  als  aus  Fett  selbst  ausschlieft.  Wir  ziehen  diesen 
indirekten  Schluß,  weil  er  uns  am  wahrscheinlichsten  ist,  Wir  würden  jedoch 
einen  großen  Fehler  begehen,  wenn  wir  das  Problem  der  Bildung  von  Fett 
aus  Eiweiß  als  abgeschlossen  betrachten  würden.  Unsere  Erörterungen 
zeigen  nnr ,  daß  mit  den  bisherigen  Versuchsanordnungen  und  Methoden 
rine  derartige  Umwandlung  nicht  erschlossen  worden  kann.  Neue  Frage- 
stellungen und  neue  Gesichtspunkte  müssen  hier  eingreifen  ! 

Damit  sind  wir  am  Schlüsse  unserer  Betrachtungen  über  die  Um- 
wandlung eines  Nahrungsstoffes  in  einen  anderen  angelangt.  Mit  voller 
Si.lierheit  kennen  wir  im  tierischen  Organismus  nur  einen  Übergang  von 
Kohlehydraten  in  Fett.  Der  umgekehrte  Prozeß,  sowie  die  Zuckerbildung 
aus  Eiweiß  änd  noch  nicht  in  so  eindeutiger  Weise  aufgeklart,  daß  jetzt  schon 
bestimmte  Schlüsse  gezogen  werden  könnten.  Jedenfalls  muß,  wenigstens 
für  die  schweren  Fälle  von  Hyperglukämie,  unzweifelhaft  neben  den  Kohle- 
hydraten eine  andere  Quelle  für  den  ausgeschiedenen  Zucker  angenommen 
werden.  Wir  haben  die  Ansicht  entwickelt,  daß  wohl  beide,  Fett  und  Eiweiß, 
in  Betracht  kommen,  und  dal'  der  großen  Verschiedenheit  der  Ursachen 
der  Hyperglukämie  entsprechend  auch  die  Herkunft  des  Zuckers  eine  ver- 
schiedene sein  kann.  Endlich  haben  wir  gesehen,  daß  vorläufig  kein  Beweis 
existiert,  daß  Eiweiß  zur  Fettbildung  in  Beziehung  steht. 

Wir  haben  es  absichtlich  vermieden,  irgend  ein  abschließendes  Urteil 
in  all  diesen  komplizierten  Fragen  zu  fällen,  und  es  vorgezogen,  dem  gegen- 
wärtigen Stande  dieser  Probleme  entsprechend  die  Unsicherheit  der  Beweis- 
führung in  den  Vordergrund  zu  stellen.   Nichts  kann  den  Fortschritt  der 

senechift  mehr  hemmen ,  als  das  Bestreben ,  Fragen  so  komplizierter 
Natur   aus   theoretischen  Erörterungen   heraus  zum  Abschluß  zu  bringen. 

ist  das  große  Verdienst  von  /.'.  /7%<r,  mit  seiner  Kritik  stets  da  ein- 
gesetzt zu  haben,  wo  irgend  eine  dieser  Fragestellungen  scheinbar  ihre 
sichere  Antwort  gefunden  hatte.  Er  hat  sie  alle  wieder  aufgerollt  und  sie 
gewissermaßen  von  neuem  der  experimentellen  Forschung  zurückgegeben. 
(Janz  anders  liegen  offenbar  die  Verhältnisse  hei  der  Pflanze.  Sie 
muß  aus  denselben  (irundmaterialien  Kohlehydrate,  Fett  und  Eiweiß  auf- 
bauen Mit  Leichtigkeit  führt  sie  Kohlehydrate  in  Fett  und  Fett  in 
Kohlehydrate  über.  Ohne  Zweifel  baut  sie  auch  aus  Zuckern  und  deren 
Abkömmlingen  ihr  Eiweiß  auf.  Ob  ein  durchgreifender  Unterschied  zwischen 
den  Leistungen  der  Pflanzen-  und  Tierzellen  vorliegt,  oder  aher,  ob  der 
Unterschied  /wischen  diesen  mehr  quantitativer  und  weniger  qualitativer 
Natur  ist,  muß  die  Zukunft  lehren.  Jedenfalls  beweist  der  Umstand,  daß 
die  tierische  Zelle  Kohlehydrate  in  Fett  überführt,  daß  sie  ähnliche  Funk- 
tionen verrichten  kann  wie  die  Pflanzenzelle.  Auch  die  Überführung,   sei 
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es  nun  von  Fett,  sei  es  von  Eiweiß,  in  Kohlehydrate  setzt  komplizierte 
Umwandlungen  voraus  und  laßt  uns  vermuten,  daß  die  tierische  Zelle  viel 
leistungsfähiger  ist,  als  wir  gewöhnlich  annehmen.  Man  wird  auch  in  Zu- 
kunft diesen  Verhältnissen  mehr  Rechnung  tragen  und  den  synthetischen 
Prozessen  mehr  Aufmerksamkeit  schenken  müssen.  Nur  durch  weitgehende 
Umwandlungen,  durch  weiten  Abbau  und  neuen  Aufbau  können  wir 
verstehen,  weshalb  jeder  Tierspezies,  ja  sozusagen  jedem  Individuum  trotz 
gleicher  Ernährung  eine  spezifische  Zusammensetzung  der  Körpersubstanz 
zukommt1)  Schon  dieser  Umstand  zwingt  uns  zur  Annahme  komplizierter 
synthetischer  Vorgänge  in  der  tierischen  Zelle. 


•)  Vgl.  Vorlesung  XXIX. 


Vorlesung  XV. 


Die  Wcchselbeziehiingeii  zwischen  Fett,  Kohlehydraten 

und  Kiweiß. 

n. 

Gesetz  der  Isodynamie. 

Wir  haben  bis  jetzt  die  wichtigsten  organischen  Nabrungsstoffe 
ausschließlich  nach  einem  Gesichtspunkte,  nämlich  nach  ihrem  chemischen 
Aufbau  betrachtet  und  diejenigen  Tatsachen  herausgesucht,  welche  uns  zu 
der  Annahme  zwingen,  daß  im  tierischen  Organismus  ein  Nahrungs.st.off 
in  einen  anderen  übergeht.  In  diesen  Fällen  finden  ausgedehnte  chemische 
Umsetzungen :  Reduktion  und  Oxydation,  Analyse  und  Synthese,  statt,  ehe 
der  eine  Stoff  für  den  andern  eintreten  kann.  Es  ist  dies  jedoch  nicht 
die  einzige  Möglichkeit  der  Vertretung  der  einen  Verbindung  durch  eine 
andere.  Der  Ersatz  kann  ein  rein  physikalischer  sein,  d.  h.  die  mit  dem 
betreffenden  Stoffe  dem  Körper  zugeführten  Spannkräfte  sind  ausschlag- 
gebend. Anders  ausgedrückt,  können  wir  diese  Tatsache  auch  so  fassen, 
dal»  die  verschiedenen  Organe,  so  z.  B.  die  Muskeln,  nicht  nur  mit  einem 
speziellen  Nahrungsstoffe  arbeiten  und  ihre  Funktionen  vollführen  können, 
sondern  mit  den  Vertretern  aller  drei  Gruppen  von  Nahrungsstoffen.  Man 
könnte  sich  ja  wohl  vorstellen,  wie  wir  hereits  betont  haben1),  dal»  jede 
Körperzelle  auf  ein  bestimmtes  Arbeitsmaterial  abgestimmt  ist.  Man 
inüiite  dann  annehmen,  dal»  der  Vertretung  dieses  bestimmten  Brenn  - 
materiales  durch  ein  anderes  eine  Umwandlang  in  dieses  vorausgehen 
mül'te.  Wenn  wir  die  Leichtigkeit,  mit  der  der  Organismus  Kohle- 
hwlrate  iu  Fett  und  Fett  oder  Eiweiß,  oder  auch  beide  zugleich,  in  Zucker 
überführt,  berücksichtigen,  dann  hat  eine  derartige  Vorstellung  a  priori 
nichts  so  Unwahrscheinliches  an  sich.  Andrerseits  muü  wiederum  in  Be- 
tracht gezogen  werden,  dal»  der  Organismus  offenhar  unökonomisch 
arbeiten  würde,  wenn  er,   bevor   er   die  Xahrungsstoffe    verwenden    kann. 


')  Vg\.  Vorlesung  XIV,  S.  338. 
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erst  tiefgehende  und  eingreifende  Umwandlungen  vollziehen  müßte.  Der 
ganze  Stoffwechsel  würde  sich  zu  einem  außerordentlich  komplizierten 
gestalten,  auch  müßten  derartige  Umsetzungen  namentlich  bei  der  ein- 
zuigen Ernährung  mit  BiüMD  bestimmten  Nahrungsstoffe,  z.  B.  den  sauer- 
stoffarmen Fetten  oder  umgekehrt  den  sauerstofhen  heu  Kohlehydraten 
zum  Ausdruck  kommen.  Man  könnte,  wie  wir  vorausgreifend  bemerken 
wollen,  den  Zuckerkranken  als  eiu  Beispiel  dafür  anführen,  dal',  ein  Organ 
mit.  den  verschiedenartigsten  N'ahrungsstoffen  seine  Arheit  verrichten  kann, 
denn  der  Zuckerkranke  leistet  /..  B.  Muskelarbeit,  obgleich  er  ganz  offen- 
bar je  nach  der  Schwere  seiner  Krankheit  den  grollten  Teil  der  wesent- 
lichsten Quelle  derselben,  die  Kohlehydrate,  nicht  verwenden  kann.  Für  ihn 
kommen  diese  als  Energiequelle  fast  gar  nicht,  in  Betracht.  Offenbar 
muß  der  Diabetiker  somit  auf  Kosten  anderer  Nahrungsstoffe  seine  Muskel- 
arbeit verrichten.  Diesen  Beweis  können  wir  nicht  als  vollwertig  aner- 
kennen, denn  gerade  die  an  Zuckerkranken  gesammelten  Beobachtungen 
zwingen  uns,  wie  schon  betont,  zu  der  Annahme,  dal«  Zucker  aus  den 
beiden  anderen  organischen  Nahrungsst.offen,  dem  Eiweiß  und  dem 
Fette,  hervorgeht.  Warum  bildet  der  Zuckerkranke  aus  diesen  Zucker V 
Warum  verwertet  er  diese  Stoffe  nicht  einfach  nach  ihrem  Kalorien  werte  V 
Weshalb  führt  er  die  unendlich  komplizierten,  uns  zum  Teil  chemisch 
kaum  verständlichen  Umsetzungen  durch?  Doch  gewiß  nicht,  um  noch 
mehr  Zucker  ausscheiden  zu  können.  Diese  Umwandlungen  müssen  einen 
tiefenis  (.rund  haben.  Wird  hier  ein  normalerweise  sich  vollziehender 
Prozeß  infolge  der  mangelhaften  Verwendung  der  gebildeten  Stoffe  klar- 
gelegt, oder  ist  diese  Zuckerbildung  aus  Fett  und  Eiweiß  auf  eine  Störung 
des  gesamten  Stoffwechsels  zurückzuführen  ?  Dies  sind  Rätsel,  deren  Lösung 
noch  in  weiter  Ferne  liegt.  Jedenfalls,  und  das  soll  hier  nochmals  her- 
vorgehoben werden,  drängt  sich  nirgends  wie  gerade  hier  die  Frage  auf, 
ob  nicht  doch  zu  bestimmten  Zwecken  auch  normalerweise  nur  bestimmte 
Atomgruppierungen  Verwendung  finden  können.  Nichts  ist  aussichtsvoller 
für  die  ganze  biologische  Forschung,  als  die  Verfolgung  derartiger  schein- 
barer Unklarheiten  und  Widersprüche.  Sie  müssen  zu  neuen  Fragestellungen 
und  neuen  Ergebnissen  führen.  Auf  der  einen  Seite  haben  wir  die  Tat- 
sache, daß  in  großen  Mengen  Zucker  aus  Fett  und  Eiweißstoffen  hervor- 
geht und  auf  der  anderen  Seite  zahlreiche  exakte  Belege,  welche  es  uns 
unwahrscheinlich  machen,  daß  derartige  Umwandlungen  rar  Ausführung 
einer  bestimmten  Arbeit  beim  normalen  Stoffwechsel  im  allgemeinen  not- 
wendig sind. 

Lassen  wir  vorläufig  die  Bedeutung  der  organischen  Nahrungsstoffe 
als  Bausteine  für  abgenutzte  oder  neu  entstehende  Zellen  außer  Betracht, 
so  bleibt  als  ihre  wesentlichste  Funktion  ihre  Rolle  als  Kraftquelle.  Mit 
den  genannten  Nahrungsstoffen  wird  dem  tierischen  Organismus  chemi- 
sche Energie  zugeführt.  Mit  deren  Umsetzung  leistet  er  mechanische  Ar- 
beit. Nur  ein  Teil  der  Spannkräfte  wird  in  dieser  Richtung  verwertet.  Ein 
Teil,    und  zwar   ein    sehr  beträchtlicher,    wird  in  Warme  umgesetzt.    Die 
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tierische  Zelle  kann  diese  Kraftquellen  auf  zwei  Arten  ausnutzen,  einmal 
durch  Spaltung  und  dann  durch  Oxydation.  Mit  ersterer  wird  er  stets  nur 
einen  Teil  der  Spannkräfte  in  lebendige  Kraft  umsetzen,  erat  die  Oxydation 
leistet  Gewahr  für  eine  vollständige  Ausnutzung  der  gebotenen  Energie. 
Nun  enthalten  die  verschiedenen  organischen  Nah  rungsstoffe  (Kohlehydrate, 
Fett,  Eiweiß)  verschiedene  Energievorräte,  d.  h.  sie  haben  einen  verschie- 
denen Brennwert  Der  Energieinhalt  der  Nahrungsstoffe  laßt  sich  durch 
die  Wärmemenge,  die  sie  bei  ihrer  Verbrennung  liefern,  feststellen.  Sie 
wird  ganz  allgemein  in  Kalorien  ausgedrückt,  und  zwar  versteht  man  unter 
einer  kleinen  Kalorie  diejenige  Wärmemenge,  welche  zum  Erwärmen  von 
\<j  Wasser  von  0°  auf  1°  erforderlich  ist.  Mit  einer  grollen  Kalorie 
drückt  man  diejenige  Wärmemenge  aus,  welche  zur  Erwärmung  von  1  /-/ 
Wasser  um  1°C  notwendig  ist.  Wir  werden  im  folgenden  die  Wärmewerte 
der  einzelnen  Nahrungsstoffe  stets  in  grollen  Kalorien  anführen. 

Bei  vollständiger  Verbrennung  der  einzelnen  Nahrungsstoffe  bis  zu 
den  höchsten  Oxydationsprodukten  in  der  kalorimetrischen  Bombe  sind 
folgende  Werte  erhalten  worden: 

Für  Kasein 5*86  Kalorien 

„     Eieralbumin 574  „ 

v    Konglutin .r>46  B 

„     Eiweilistoffe  (Mittelzahl)  .  öT  l  „ 

„    tierisches  Gewebefett ....  950  „ 

„    Butterfett 923 

„     Rohrzucker 8*96  ., 

„     Milchzucker 395  „ 

<  Muköse .*V74 

„    Stärkemehl 4T.»  r 

Diese  Zahlen  entsprechen  für  die  Kohlehydrate  und  Fette  genau  den 
Warme-  resp.  Energiemengen,  die  durch  die  Verbrennung  dieser  Stoffe  im 
tierischen  Organismus  tatsächlich  frei  werden.  Auch  die  tierische  Zelle 
verbrennt  die  Kohlehydrate  und  Fette  bis  zu  Kohlensäure  und  Wasser. 
Für  die  Fette  werden  als  physiologischer  Wärmewert  allgemein  9'fl  Kalorien 
in  Rechnung  gesetzt  und  für  die  Kohlehydrate  4i  Kalorien  für  je  \g 
Substanz.  Für  das  Eiweiß  hingegen  gelten  die  obigen  Werte  nicht  Die 
tierische  Zelle  nutzt  die  Spannkräfte  des  Eiweiü  nicht  vollkommen  aus. 
Ein  Teil  der  im  Eiweit»  zugeführten  Energie  geht  stets  verloren,  und  zwar 
hauptsächlich  in  Form  von  Harnstoff.  Eine  genaue  Bestimmung  des  phy- 
siologischen Wärmewertes  des  Eiweili  verdanken  wir  B  Kr  fiitterte 


i    Muj-   Hut  Mir:   Kalorimotridche    Intoisucbun^on    I     Zeitsehr.  f.  Hir.l.  21     250. 
1886  iin.l  II.   I.benda.  21.  337.   1KK5.   —   lierthclot  et    VUUt:  <  hulenr  de  com!- 
de    formal  ion    des  Sucres,    hydiates   de   carbou   et    ulrools   poljatorniques  coogäoferes. 
Compt.   rend.   de    l'Ac&d.  des   Si-imrcs.    102.    1284.    1886.   —    Hrrihetot    ei    Re&vra 
Sur  la   bombe  calorimetrique  et  de  la  me"sure  des  cbaleurs   de   rombustioos.    Ebenda. 
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einen  Hund  ausschließlich  mit  gewaschenem  Fleisch,  dessen  Yerbrcnnungs- 
wärme  genau  bestimmt  war.  Yon  diesem  Werte  zog  er  die  Verbrennungs- 
warme des  Harns  und  des  Kotes  und  die  zur  Quellung  der  Eiweiltetoffe 
und  zur  Lösung  des  Harnstoffs  erforderliche  Wärmemenge  ab.  In  gleicher 
Weise  bestimmte  Kultur  die  Yerbrennungswärme  des  im  Körper  des 
Kaninchens  beim  Hungern  zersetzten  Eiweißes.  Kr  fand  für  je  \>j  Kiwcil'i 
als  physiologischen  Yerbrennungswert  folgende  Zahlen: 

1-/  Trock  RiiBiihBtn  n/  Kalorien 

Ei  weil»  aus  Fleisch 4  4 

Muskel 4<» 

Eiweitö  beim  Hungern .'{'8 

Die    physiologische    Yerbrennungswärme   der   verschiedenen  Eiweili- 
ie  ist  nicht  genau  dieselbe.  AI 8  Normalzahlen  werden  für  animalisches 
Eiweiü  423  Kalorien,  für  vegetabilisches  EiweilS  8*99  Kalorien  angegeben 
und  als  Mittelzahl  41  Kalorien. 

Bevor  wir  auf  die  Erörterung  der  Bedeutung  dieser  Zahlen  eingehen, 
tritt  an  uns  die  wichtige  Frage  heran,  ob  für  den  tierischen  Organismus 
das  Gesetz  der  Erhaltung  der  Energie1)  im  ganzen  Umfange  gültig 
ist.  \\  ii  haben  gesehen,  dali  die  Pflanze  mit  Hilfe  der  lebendigen  Kraft  des 
Sonnenlichtes  aus  Wasser  und  Kohlensaure  Sauerstoff  frei  macht.  Sie  ver- 
braucht lebendige  Kraft  uud  erzeugt  Spannkraft.*)  Der  umgekehrte  Pro- 
lei vollzieht  sich  im  tierischen  Organismus.  In  ihm  vereinigt  sich  der 
Sauerstoff  wieder  mit  den  von  der  Pflanze  erzeugten  sauerstoffarmen  Ver- 
bindungen,  und  als  Endprodukte  entstehen  wieder  Kohlensäure  und  Wasser 
—  wenigsten^,  wie  oben  angeführt,  aus  den  Fetten  und  Kohlehydraten. 
Dadurch  wird  Spannkraft  verbraucht  und  lebendige  Kraft  erzeugt.  Diese 
kommt  teils  als  Warme,  teils  als  mechanische  Arbeit  zum  Yorschein.  Wir 
dürfen  erwarten,  datt  die  Summe  der  in  der  Nahrung  zugefiihrten  Ener- 
giemengen und  die  vom  tierischen  Organismus  produzierten  Energiemengen 
einander  genau  äquivalent  sind. 

Der  erste  Versuch  nach  dieser  Richtung  ist  bereits  von  LavoitU 
ini  Jahre  1780    mit   allerdings   noch  recht   primitiven  Mitteln    ausgeführt 


ICH.  87.i.   1887;  und  <  haleure  de   MM&bUftfnil     V.henda.    104.  1571     1887.  —   Btriktict 
'■r«lrS:    Rnr  los  rlialeurs  de  formation    et  de    romltustinn  dp   divei-.    principe«  a 
•  s  des  niatieres  alibuminoidea.  Ebenda.  HO.  HN4.  18'JU.  —    <  li'i  •  i-     di  i 

i       iirincipanx  rmnpoB^s  azotls   rontenus    dans  los  ötrea  rivanta    ot    snn   röle   dang  la 
prodÖetiOfl  de  la  ohaletir.  Khenda.  110.  925.   lH'.K)     —    F  Stahmann-   \  her    eleu   >. 
wert  der  Bestandteile  der  Nahrungsmittel    /.eitsdir.  f  Biologie    .'II.   'MW.   lS'.t.'>. 

»I  Vgl.  JioOcrt  Mayer:  Die  Mechanik  der  Wärme.  Stuttgart  1867  (2.  Aufl.  I 
Die  Krlialtuug  der  EflOffe    Kerliu  1889. 

')  Ks  gilt  dies,  wie  wir  bereits  wiederholt  hervorgehoben  haben,  nur  i'iir  die 
Hanpttatigkeit  der  chromophyllhahiun-n  Ttfle  dfK  PfllAMO.  Awh  sie  verbrauchen  Sauer- 
Itofl   und  geben  Kohlensäure  ab.  (  V<rl    Vorb-uiig  IT.) 

'I  Laroiftier  et  r/r  la  l'laee:  Mömoires  de  l'Acad.  royale  des  srience-.  B.  85S 


worden.  Ebensowenig  wie  er  konnten  die  beiden  Forscher  z.1)  und 

btiloifi")  einen  vollgültigen  Hcwris  für  die  geforderte  Übereinstimmung 
der  zu^efiihrten  und  produzierten  Energiemenge  liefern.  Das  Verdienst 
den  ersten  exakten  Beweis  nach  dieser  Richtung  erbracht  zu  haben, 
hührt  Maa  Bttbner.*)  In  neuerer  Zeit  hat  W.  0.  Attcater  *)  diese  Versuche 
unter  Ausschaltung  aller  Fehlerquellen  wiederholt.  Atimter  verglich  die 
Menge  der  potentiellen  Energie  in  den  tatsächlich  im  Körper  oxydierten 
Stoffen  mit  der  Menge  der  von  diesen  abgegebenen  kinetischen  Energie. 
Diese  kommt  einesteils  nur  in  Form  von  Warme  zur  Beobachtung  —  in 
den  Riilievcrsin  hen  —  und  anderenteils  in  Form  von  Wärme  und  als 
mechanische  Arbeit,  Muskelarbeit,  in  den  Arbeitsexperimenten.  Auch  letz- 
tere wurde  als  Wärme  gemessen  und  berechnet.  Die  folgende  Tabelle  gibt 
einen  Überblick  über  die  Resultate  dieser  Versuche,  auf  deren  experimen- 
telle Ausführung  wir  an  anderer  Stelle  eingehen  werden.6) 

Wie  die  vorliegenden  Zahlen  (vergl.  S.  ii6*i)  mit  überraschender 
Exaktheit  zeigen,  gilt  auch  für  den  tierischen  Organismus  das  Gesetz 
der  Erhaltung  der  Energie  in  seinem  ganzen  Umfange.  Eine  so  gute 
I  l<  reinstimmung  zwischen  der  Summe  der  dem  Körper  zugeführten  Energie- 
mengen und  der  durch  deren  Verbrennuug  iu  diesem  erzeugten  Energie 
war  nur  durch  die  Ausdehnung  der  Versuche  auf  einen  so  großen  Zeitraum 
erreichbar. 

Wir  kommen  nach  dieser  Feststellung  zu  der  wichtigen  Frage,  ob 
die  mit  den  einzelnen  Nahrungsstoffen  dem  tierischen  Organismus  zu- 
geführten chemischen  Spannkräfte  gleichwertig  sind  oder  mit  anderen 
Worten,  ob  es  gleichgültig  ist,  in  welcher  Form  dem  tierischen  Organis- 
mus die  chemische  Energie  zugeführt  wird.  Durch  eingehende  Inti  i 
Buchungen  hat  in  der  Tat  Max  Ttubn&r*)  gezeigt,  daß  die  versrhiedr; 
organischen  Nahrungsstoffe  einander  in  Gewichtsmengen  vertreten  können, 
welche  nahezu  gleich  grollen  Wärmemengen  entsprechen.  Diese  Tatsachen 
bilden  den  Inhalt  des  Gesetzes  der  Isodynamie.  Wir  können  auf 
Grund  dieses  Gesetzes  jeden  Nahrungsstoff  auf  eine  einheitliche  Grund- 
lage zurückfuhren  und  ihn  nach  seinem  Kalorienwerte  einschätzen.  So 
sind  z.  B.  10O<7  Fett  gleichwertig  oder  isodynam  mit  (vgl.  S.  864 1 


'i  Desprttz:    Rrcherrhes    cxperiuifntales  sur    les  causes    de  la    chaleur  anim&lr 
Paria  1H24  und  Ann.  dl  chim.  et  de  phjllcpu    27.  337    1824 

*\  Dvhmg:  Memoire  sur  la  chaleur  animale.  Ann.  d.  chim.  et  de  phvsi'ine  (3).  1 
140    1MI 

»►  Max  liuh„n-:  Die  Quelle  der  tSeiis.hcu  Wlrme.  Zdfsehr.  »   Bio!   N    7:*    18W 
W.  O.  Atirater:  Neue  Versuche  üher  Stoff-  und  Kraftwechsel  ira  menschliche» 
Körper.   Krgabsfan  der  PhjBiologie    (Spin.  Anbei)     Jg,   III     I     Ah»    S    497      1904 

•)  Vgl.  VurleMiDjr  XX \  II. 

e)  Ks  sei  ganz  besonders  auf  das  umfassende  Werk  Ton    Max  Jiuhnrr.    \ 
setze  des  Energieverbrauches    bei    der  Krnahrung,  Franz  Dvuticke,  Leipzig  uud     V, 

1908,  liinfMrhuftn 
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i  eng  genommen  gilt  das  Gesetz  der  Isodynamie  nur  für  die  Fette 
und  Kohlehydrate.  Es  versagt  bei  den  Eiweißstoffen.  Diese  sind  für  den 
tierischen  Organismus  bis  zu  einem  gewissen  Grade  völlig  unentbehrlich. 
Es  ist  wohl  möglich,  z.  B.  einen  Hund  mit  Eiweiß  allein  lange  Zeit  am 
Leben  zu  erhalten,  d.  h.  das  Eiweiß  selbst  kann  den  Kohlehydraten  und 
Fetten  gegenüber  als  isodynara  bezeichnet  werden.  Es  gelingt  jedoch,  wie 
wir  spater  noch  eingehender  sehen  werden,  nicht,  ein  Tier  ausschließlich 
mit  Fett  und  Kohlehydraten  zu  ernähren,  auch  wenn  die  zugeführt«  Ka- 
lorienzahl noch  so  hoch  gewählt  wird.  Mit  dem  Fehlen  der  Eiweißkörper 
beginnt  der  Ilungerstoffwechsel ,  d.  h.  der  Organismus  zehrt  von  seinem 
I      pereiweiß,  für  das  er  keinen  Ersatz  hat. 

Wir  können  durch  Stoffwechseluntersuchungen  feststellen ,  mit  wieviel 
Nahrung  ein  bestimmter  Organismus  auskommt,  und  wiederum  diesen  Be- 
darf in  Form  von  Kalorien  zum  Ausdruck  bringen.  Wir  werden  später 
auf  diese  Verhältnisse  näher  eingehen.  Es  sei  hier  nur  hervorgehoben, 
die  präzise  Formulierung  des  gesamten  Stoffwechsels,  wie  sie  durch 
die  ausschließliche  Betrachtung  der  Nahrungsstoffe  als  Brennmaterial  zum 
Ausdruck  gekommen  ist,  von  so  großer  Tragweite  und  von  so  hohem 
Wartfi  sie  für  die  ganze  Auffassung  des  Stoffwechsels  auch  ist,  unter 
keinen  Umständen  diesen  in  seiner  ganzen  Bedeutung  vollständig  um- 
faßt. Die  Kalorienlehre  gibt  uns  nur  das  Skelett  des  gesamten  Stoff- 
iimsatzes  wieder,  die  groben  Umrisse.  In  letzter  Linie  muli  der  gesamte 
M  off  Wechsel  auf  den  der  einzelnen  /eilen  zurückgeführt  werden.  Nicht 
die  zugeführten  Nahrungsstoffe  als  solche  bestimmen  im  allgemeinen  den 
Stoffumsatz,  sondern  die  Zellen  selbst.  Natürlich  bedürfen  diese  einer  be- 
stimmten Energiemenge.  Wir  werden  später  sehen,  daß  der  Stoffwechsel 
ein  individuell  verschiedener  ist.  und  daß  der  Stoffverhratieh  sieh  in 
vielen  Beziehungen  sehr  nach  der  Funktionstüchtigkeit  der  einzelnen  Or- 
gane richtet.  Dieselbe  Arbeit  —  z.  B.  eine  bestimmte  Muskelarbeit  — 
wird  zum  erstenmal  ausgeführt  eines  größeren  Aufwandes  von  Energie 
bedürfen,  als  bei  ihrer  Wiederholung.  Durch  Übung  adaptiert  sich  der 
i  )i  gunismus  an  die  an  ihn  gestellten  Anforderungen.  Er  lernt  sie  mit 
weniger  Energieverbrauch  möglichst  zweckmäßig  ausführen.  Es  sei  dieser 
Umstand  schon  an  dieser  Stelle  ausdrücklich  hervorgehoben,  um  zu  zeigen, 
dali  Stoffwechselversuche  und  besonders  Versuche  über  den  Energiebedarf 
bei  bestimmten  Arbeitsleistungen  unter  keinen  Umständen  ein  wahres 
Bild  geben  können,  wenn  sie  nicht,  über  einen  größeren  Zeitraum  fort- 
gesetzt werden.  Erst  dann  werden  die  Schwankungen  und  Unregelmäßig- 
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keilen  der  einzelnen  Tagesperioden  ausgeglichen,  und  nur  auf  diese  Weise 
werden  Wert«'  erhalten  i  welche  sieb  mit.  anderen,  unter  wechselnden  Be- 
dingungen gewonnenen  Befunden  vergleichen  lassen.  Wir  nehmen  prak- 
ii-ih  auch,  wie  wir  spater  sehen  werden,  nicht  Fette.  Kohlehydrate  und 
F.iweißstoffe  einzeln  auf,  sondern  in  den  von  der  Natur  im  Fleisch  und 
den  Vegetabilien  uns  dargebotenen  Gemischen.  Sehr  eindringlich  wird 
die  Betonung ,  dal!  praktisch  eine  einseitige  Hervorhebung  der  Kalo- 
rieawertti  untunlich  ist.  durch  den  bedeutungsvollen  Nachweis,  daß  die 
gesamte  Arbeit,  der  Verdauungsdrusen  und  damit  die  Verdauung  in  hohem 
Malle  von  der  Art  der  angeführten  Nahruiigs>tul'fe.  abhängig  ist.  Erst  durch 
Verknüpfung  der  uns  durch  die  Untersuchungen  des  Energieumsatzes 
botenen  Erfahrungen  mit  denen  der  beim  Studium  der  Zellarbeit  gewonnenen 
erhalten  wir  einen  vollen  überblick  über  den  gesamten  Stoffwechsel. 

Hier  interessieren  uns  nun  in  erster  Linie  die  Fragen,  in  welchen 
Beziehungen  die  Nahrungsstoffe  zueinander  stehen,  und  welche  Beweise 
wir  haben,  daß  tatsächlich  bestimmte  Organe  mit  allen  drei  Nahrungs- 
stoffen bestimmte  Funktionen  ausfuhren  können.  Wenden  wir  uns  zunächst 
zu  der  letzteren  Frage.  Wir  haben  bereits  bei  der  Besprechung  der  Kohle- 
hydrate aus  zahlreichen  Versuchsergebnissen  den  Schluß  gezogen,  daß  st- 
eine hervorragend  wichtige  Quelle  der  Muskelarbeit  darstellen.  Es  fragt 
sich  nun,  ob  die  Muskeln  ihre  Leistungen  auch  mit  den  beiden  anderen 
Vertretern  der  organischen  Nahrungsstoffe,  den  Fetten  und  dem  Eiweiß, 
vollführen  können. 

Dali  Ei  weil»  eine  Quelle  der  Muskelkraft  sein  kann,  bat  PfiBg«rl) 
bewiesen.  Fr  ernährte  eine  Dogge  während  mehr  als  7  Monaten  aussehließ  - 
lich  mit.  Fleisch,  das  nur  geringe  Mengen  von  Fett  und  Kohlehydraten  ent- 
hielt. Diese  würden  nicht  einmal  für  die  Herzarbeit  ausgereicht  haben. 
!'j/i, ■/,.•■  ließ  dal  Versuchstier  außerdem  noch  in  längeren  Perioden  schwere 
Arbeit  leisten.  Der  Hund  mußte  somit  die  volle  Muskelarbeit  einzig  auf 
Kosten  des  Eiweiß  leisten,  d.  h.  das  Eiweiß,  kann  auch  als  Quelle  im 
Muskelkraft  dienen.  Unter  gewöhnlichen  Verhältnissen,  d.  h.  bei  ge- 
mischter Kost  wird  die  Muskelzelle  in  erster  Linie  die  Kohlehydrate  als 
Energiequelle  benutzen  und  erst   wenn  diese  versagt,  zu  Eiweiß  greifen. 

Line  viel  umstrittene  Frage  ist  die  Verwertung  der  Fette  als  Quelle 
der  Muskelkraft.  <h<tuvmn~)  vertritt  u.a.  den  »Standpunkt,  dal»  Fett  als 
solches  von  der  Muskelzelle  in  keinem  Falle  als  Energiequelle  für  ihre 
Arbeitsleistung  verwertet  werden  kann.  Es  muß  in  jedem  Falle  das  Fett 
zunächst  in  Zucker  übergeführt  werden.  Erst  dann  ist  es  für  die  Muskel- 
zelle nutzbar.  Nach  dieser  Annahme  könnte  der  Wert  der  Fettstoffe  für  die 
Produktion  der  Muskelkraft  nicht  größer  sein,  als  das  aus  ihnen  darstell- 
bare Quantum  von  Kohlehydraten.  Nun  ist  \<i  Fett  i'öijf/  Dextrose  iso 
dynam.  wenn  man  die  Wärmeeinheiten  dieser  beiden  Stoffe  zugrunde  i 

')   Eduard   Vßihjtr:  I.  <\  PflÜQtn    Ai.'hU    M    B8.  330.  806.   IBM 
*\  A   Chaucau:  \  gl.  C.iiipt.  rend    de  l'A.-.td  DOM    121    *.•>•>.  91 

i.  122.  S.42H,  im,  1098,  1118,1169,  1244.  1303.  1898;  ebenda.  123   IM,  B88.  1897 


366 


Vorlesung  \\ . 


Nimmt  man  au,  dal.'i  die  Fettstoffe  vor  ihrer  Verwendung  in  Kohlehydrat© 
übergehen  müssen,  so  entspricht,  falls  man  sich  vorstellt,  daß  die  Fette 
durch  direkte  Oxydation  in  Zucker  umgewandelt  werden,  lg  Fett  r 
Kohlehydrat.  Man  könnte  erwarten,  daM  man  durch  den  direkten  Versud) 
••nlscheiden  kann,  wieviel  potentielle  Energie  des  Fettes  der  Körper 
in  Muskelkraft  umwandetu  kann.  Dies  ist  nach  unseren  jetzigen  Kennt- 
nissen in  einwandfreier  Weise  nicht  möglich.  Wenn  wir  ein  Gemisch 
von  Eiweiß,  Fett  und  Kohlehydraten  verabreichen,  dessen  Kaloricnweit  wir 
genau  kennen,  so  können  wir  nicht  entscheiden,  mit  welchem  Teil  der 
Energie  der  tierische  Organismus  seine  einzelnen  Funktionen  ausführt. 
Wir  wissen  nicht,  ob  bei  der  Darreichung  einer  gcmischteu  Kost  eine 
solche  Auslese  überhaupt  stattfindet,  oder  ob  nicht  vielmehr  dem  Organis- 
mus einfach  die  gesamte  zugeführte  Energie  als  solche  für  alle  seine 
Funktionen  zu  Gebote  steht.  Wie  Atvxtter1)  mit  Hecht  hervorhebt,  stört 
auch  der  Umstand,  dal.;  wir  vorläufig  kein  Mittel  besitzen,  die  innere  und 
äuliere  Muskelarbeit  getrennt  zu  betrachten.  Vor  allem  ist  auch  zu  be- 
denken, dali  in  jedem  Fall  nur  ein  Teil  der  gesamten,  zur  Verrichtung 
der  Arbeit  aufgewandten  Energie  als  solche  zum  Ausdruck  kommt.  I  in 
groüer  Teil  setzt  sich  in  Warme  um.  Wir  können  indirekt  einen  Einblick 
in  den  Wert  der  Fettstoffe  als  Quelle  der  Muskelarbeit  erhalten,  wenn 
wir  die  Bedingungen  der  Experimente  so  schaffen,  dal»  eine  sparsame  Ver- 
wendung der  verwertbaren  Energie  gesichert  wird.  Wird  dein  Körper  in 
der  Nahrung  nur  soviel  oder  etwas  weniger  Energie  geboten,  als  er  un- 
bedingt notwendig  hat,  so  darf  man  erwarten,  dalj  er  die  Energie  jedes 
einzelnen  und  aller  verbrannten  Stoffe  auf  die  ökonomischste  Weise  aus- 
nutzt. Atwafrr  hat  derartige  Versuche  ausgeführt.  Besonderer  Wert  ist 
darauf  zu  legen,  dali  speziell  das  Eiweili  in  der  Nahrung  möglichst  zurück- 
tritt, um  so  die  beiden  zu  vergleichenden  Stoffe,  die  Kohlehydrate  und 
Fette,  mehr  zur  Geltung  zu  bringen.  Atwater  wählte  deshalb  als  Kost  für 
schwere  Muskelarbeit  ungefähr  dieselbe  Menge  Protein,  welche  bei  einem 
vorausgehenden  Kuheexperiment  zum  Stickstoffgleichgewicht  ausgereicht 
hatte.  Dieses  Biweifl  mit  geringen  Mengen  von  Fett  und  Kohlehydraten 
bildete  die  Ausgangsration  für  die  Arbeitsversuehe.  Im  llauptversuch  wurde 
einerseits  ein  hetrilchtlicher  Teil  von  Fett  (Butter,  Sahne)  und  in  einem 
anderen  Versuche  andrerseits  eine  gleichwertige  Menge  von  Kohlehydraten 
(Milchzucker  und  Rohrzucker)  zugesetzt.  Im  ganzen  war  die  Summe  der 
zugeführten  Energie  etwas  geringer,  als  der  Körper  brauchte,  d.  h.  es  wurde 
Körpersubstanz  angegriffen.  Diese  Versuche  gestatteten  nun,  den  Wert  In 
Kohlehydrate  und  Fette  nach  zwei  Richtungen  hin  als  Quelle  für  die 
Muskelkraft  zu  beurteilen.  In  beiden  Versuchen  war  die  in  Form  von  Ei» 
gelieferte  und  ebenso  die  gesamte  zugeführte  nutzhare  Energie  gleich,  nur 
überwogen  in  einem  Fall  die  Kohlehydrate,  im  andern  die  Fette.  Gleich 
war   ferner    die    verrichtete  äußere  Arbeit.     War   nun    die  Totalenergie, 
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welehe  für  die  Produktion  der  bestimmten  Arbeitsmenge  verbraucht  wurde, 
hei  der  Fettkost  die  gleiche  wie  bei  der  Kohlehydratkost,  so  war  bewiesen, 
dafi  beide  Stoffe,  die  Fette  und  die  Kohlehydrate,  denselben  Wert  als 
Quelle  der  Muskelkraft  haben.  In  zweiter  Linie  maßte  die  Menge  der  vom 
Körper  selbst  zugesetzten  Energie  —  die  Energie  der  Nahrung  reichte, 
wie  angeführt,  nicht  ganz  aus  —  ein  Mali  für  den  Wert  der  vorwiegenden 
Fett-  resp.  der  vorwiegenden  Kohlehydratnahrung  geben.  Würde  in  beideo 
Fallen  gleich  viel  Korpersubstanz  zersetzt,  so  wäre  ein  weiterer  Anhalts 
puukt  für  die  gleiche  Bewertung  der  Kohlehydrate  und  Fette  als  Quelle 
der  Muskelarbeit  gegeben.  Die  folgende  Tabelle  gibt  einen  Cberblick  über 
die  Resultat«  derartiger,  von  At»n!>r  ausgeführter  Experimente: 

Relativer  Nutzwert  von  Fetten  und  Kohlehydraten  in   der 
Nahrung  zur  Leistung  von  Muskelarbeit. 


Dauer 


Natur,  Art  il»#  Kx|<nriai*eea* 


r*r» 


l  ii  rgia 

Hir 
Natu  «mir 


Eorrtric  d.T 
lala*«  " 
Muak.-I- 

ailirll 


I  ...  ..  ,, 
diu  oxy- 

■ 
MaiiTia!« 


Kn-nri»  dar 

■Hl. -».'U 

■ilor 

irraM 


K  k  I  n  r  i  ■  n 


Nr.  40.1   I     W 
■    41       „ 


Kohlrhydratkont 
Fottfcatl    .  .  . 

Kohlehydrat  kost 

Pettkost       .  . 

Knhlehy.lratkost 
ist   .   .   . 

Kiilileliyilratkost 
Kettki»8t     .    .    . 


41«) 

4809 

i  (86 

II  TS 

6188 
6120 


6186 

;'i  1 56 
6178 
M98 
6104 
6809 


I)urchs<'hnitt 

BllctlPn    hui 

Dan  .j-'iiintt 

Buchen  mit 


aus    den    4  \ >r- 

Kiihleli\ilratkoi-t 
au»  den  4  Ver- 
FcttkoBt    -    .    . 


Die.se  Versuche  zeigen  für  die  Kohlehydrate  einen  etwas  höheren 
Nutzwert  als  die  Fette.  F^s  ist  fraglich,  ob  Mir  hier  einen  konstanten  Be- 
fund vor  uns  haben,  denn  Ahrater  teilt  auch  Versuche  mit,  bei  denen  ein 
solcher  Unterschied  nicht  bestand.  Dal*,  in  der  Tat  die  Fette  direkt 
■iE  Quelle  der  Muskelarbeit  in  lietraolit  kommen  und  nicht  erst  ein  Über- 
gang in  Kohlehydrate  erforderlich  ist,  zeigt  folgende  Fberlegung.  Nimmt 
man  an,  dal'  die  Fette  zuerst  in  Kohlehydrate  übergehen,  so  entsteht 
durch  deren  Oxydation  zunächst  ein  Verlust  an  Kraft.  Bei  einer  der- 
artigen Umwandlung  würden  88*/«  der  potentiellen  Energie  des  Fettes 
frei.  Nun  liefert  1  <j  animalisches  Fett  zirka  9*60  KatoriBO  und  1  <y  Rohr- 
zucker 8*96  Kalorien.  Bd  der  Verbrennung  im  Rombenkalorimeter  geben 
somit  10:"> 3<7  Fett  und  gft-i'öry  Zucker  je  100  Kalorien.  Bei  vollständiger 
Verbrennung  müssen  im  Körper  natürlich  dieselhen  Kalorienmengen  ent- 
stehen.  Würden  nun  nur  die  Kohlehydrate   als  Quelle  der  Muskelkraft  in 
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Betracht  kommen,  so  kämen  von  den  lOO  Kalorien  der  lO'öK«/  Fetl 
in  Wegfall.  Diese  müßten  Im  Körper  hei  der  Umwandlung  von  Fett  in 
Kohlehydrat  frei  werden  und  als  Wanne  zum  Vorschein  kommen.  Der 
Wert  von  10*ft&£  Fett  zu  demjenigen  von  26*25/7  Zucker  würde  sieh  also 
wie  64:100  verhalten.  Dies  ist  nun  in  der  Tat  nicht  der  Fall,  wie  die 
folgende  Tabelle  zeigt.  In  ihr  sind  aus  den  oben  angeführten  Versuchen 
die  relativen  Werte  der  Fett-  und  Kohlehydratkost  verglichen,  und  zwar 
einerseits  als  Kalorien  der  pro  Tag  umgesetzten  Energie  und  andrerseits 
in  Ausdrucken  des  prozentischen  Nutzwertes  der  Fettkost  im  Vergleich 
zur  KnhU'lmlratkiist  und  des  Fettes  selbst  im  Vergleich  zum  Kohlehvdrat. 
Prozentischer  Nutzwert  von  Kraft. 


Kxperinnnl 


Km'rtfi«  von  !'.  ttfcovl 
vcTtflicbf ii  mit  Kr  tfl 
tob  KofclebyilnukaM 


Kohl*brdr*t 


' 


■•ixppnmeut  Nr  II»  und  41 
,  43  ..  44 
„     4»»     .      47 


iw-3 
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Durchschnitt WM 

Statt  des  theoretisch  geforderten  Verhältnisses  von  64:100  ergibt 
somit,  daß  das  Fett  sich  in  den  Versuchen  zu  den  Kohlehydraten  wie  96*5:100 
verhalten  hat.  Somit  ist  es,  wenn  man  nicht  zu  komplizierteren  Erklärungen 
greifen  will,  als  er  wiesen  anzusehen,  daß  die  mit  den  Fettstoffen  dem  Körper  SU- 
geführte  Energie  direkt  als  Quelle  der  Muskelkraft  Verwendung  findet  und 
eine  vorhergehende  Umwandlung  des  Fettes  in  Kohlehydrate  nicht  stattfindet. 
Wenn  wir  diese  Verhältnisse  auf  den  Stoffwechsel  des  Diabetes- 
kranken übertragen,  dann  sehen  wir  erst,  wie  schwer  sein  ganzer  Energie- 
haushalt  geschädigt  sein  muß.  Bei  der  schweren  Form  der  Erkrankung 
verliert  der  Organismus  nicht  nur  den  grollten  Teil  der  Energie  der  Kohle- 
rate selbst,  sondern  außerdem  die  zur  Umwandlung,  sei  es  von  [fett, 
sei  es  von  Eiweiß  in  Zucker,  nötige  Energie,  und  da  schließlich  auch  ein 
Teil  der  so  hergestellten  Kohlehydrate  unbenutzt  den  Körper  veiluseB, 
ist  der  Verlust  ein  doppelter.  Der  Umstand,  daß  der  Zuckerkranke,  dessen 
Blut  und  Gewebe  mit  Zucker  durchtränkt  sind,  und  der  durch  den  großen 
Verlust,  an  Spannkraft ,  den  er  durch  das  Unvermögen,  Zucker  zu  ver- 
brennen, erleidet ,  in  Beinern  ganzen  Energiehaushalte  sowieso  schon  ge- 
schädigt ist,  nun  erst  noch  aus  anderen  Nahrungsstoffen  Zucker  herstellt, 
um  schließlich  auch  diesen  auszuscheiden,  laßt  vermuten,  dafl  die  Annahme, 
daß  dem  Diabetas  eine  einfache  Störung  des  Kohlohydratstoff treelmb 
zugrunde  liegt,  die  Krankheit  als  solche  keineswegs  genügend  erklärt.  Bis 
jetzt  ist  die  ganze  Erforschung  der  Diabetesfrage  durch  das  hervor- 
stechendste Symptom,  die  Glukosurie,  völlig  beherrscht  worden.  Es  ist 
wühl  möglich,  daß  aus  diesem  Grunde  die  ganze  Kränkln-  olehe  bis 

jetzt  so  wenig  aufgeklärt  ist 
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Wir  sind  absichtlich  auf  diese  Verhältnisse  etwas  genauer  einge- 
gangen, denn  wir  können  keine  andere  Funktion  so  exakt  verfolgen,  als 
gerade  die  Muskelarbeit.  Alle  anderen  Organe  sind  unserer  Beobachtung 
nur  indirekt  zugänglich.  Wir  wissen  nicht,  ob  auch  sie  alle  drei  Stoffe, 
die  Fette,  Kohlehydrate  und  Eiweißstoffe,  in  gleicher  Weise  als  Energie- 
quelle benutzen  können.  In  neuerer  Zeit  hat  0  <'»frit/iciml)  nach 
dieser  Richtung  einen  Versuch  ausgeführt.  Kr  suchte  zu  entscheiden,  ob 
vielleicht  die  Verdauungsdrüsen  ihren  Energiebedarf  vorwiegend  oder  aus- 
schließlich aus  Eiweiß  decken.  Wie  wir  später  sehen  werden,  gelingt  es, 
die  Tätigkeit  der  Verdauungsdrüsen  anzuregen,  ohne  daß  Nahrungsstoffe 
in  den  Darmkanal  und  damit  in  den  Stoffwechsel  eingeführt  werden. 
iihrim  legte  nach  den  Methoden  von  f'auloir  einem  Hunde  eine  üso- 
phagus-Fistel  an  und  fütterte  ihn  nun,  nach  dem  er  gehungert  hatte.  Die 
vom  Versuchstier  aufgenommene  Speise  fiel  bei  jedem  Schluckakt  stets  durch 
die  Speiserohrenfistel  heraus,  so  daß  in  Wirklichkeit  dem  Hunde  keine 
Nahrung  zugeführt  wurde.  Durch  diese  ..Sc.heinfütterung"  werden  nicht 
allein  die  Speicheldrüsen  zu  lebhafter  Sekretion  angeragt,  sondern  auch 
der  Magen.  Dadurch,  dali  der  saure  Magensaft  in  das  Duodenum  gelangt, 
fängt  auch  die  Pankreasdrüse  an,  Saft  zu  sezernieren.  Durch  Bestimmungen 
des  Gehaltes  des  Urins  an  Stickstoff  an  Hungertagen  und  au  Tagen  der 
Scheinfütterung  konnte  Ocfmhewi  feststellen,  daß  die  Tätigkeit  der  Vei- 
dauungsorgane  ohne  Einfluß  auf  den  Eiweißumsatz  Ißt  Es  trat  keine 
Vermehrung  der  Stickstoffausscheidung  auf.  Damit  ist  natürlich  nicht  aus- 
geschlossen, daß  trotzdem  die  Verdauungsdrüsen  mit  Eiweiß  arbeiten.  Es 
könnte  ja  sein,  daß  in  demselben  Maße  als  die  Verdauungsdrüsen  Eiweiß 
zersetzen,  an  anderer  Stelle  des  Körpers  Eiweiß  gespart  wird.  Eine  solche  An- 
nahme wird  um  so  plausibler,  wenn  man  bedenkt,  daß  das  Versuchstier  hungerte 
und  bekanntlich  in  diesem  Zustande  der  tierische  Orgauismus  so  sparsam  als 
möglich  mit  seinem  Bestände  umgeht.  Andrerseits  ist  auch  die  Möglichkeit  zu- 
zugeben, daß  alle  drei  Nahrungsstoffe,  die  Fette,  Kohlehydrate  und  die  Kiweiß- 
stoffe  als  Quelle  der  für  die  Drüsenarbeit  notwendigen  Energie  herangezogen 
werden,  und  daß  der  Verbrauch  speziell  an  Eiweiß  ein  so  geringer  war,  daß  er 
im  Stii  kstoffgehalt  des  Harns  für  unsere  Methoden  nicht  zum  Ausdruck  kommt. 

Daß  auch  die  Kohlehydrate  als  Wärmequellen  in  Betracht  kommen, 
haben  wir  bereits  betont.  Es  gelingt,  Glykogen  durch  einfache  Abkühlung 
des  Versuchstieres  zum  Verschwinden  zu  bringen.  Ebenso  wird  auch  das 
Eiweiß  als  Wärmequelle  dienen. 

Jedenfalls  beweist  die  Beobachtung  der  direkten  Verwendung  des 
Fettes  als  Quelle  der  Muskelkraft,  daß  die  Nahrungsstoffe  in  den  mannig- 
fachsten Wechselbeziehungen  zueinander  stehen.  Sie  vertreten  sich  einmal 
dadurch,  daß  sie  direkt  ineinander  übergeführt  werden,  und  ferner,  indem 
sie  einfach  nach  ihrem  Kalorienwerte  für  einander  eintreten.  Mit  diesen 
Betrachtungen    sind  die  Beziehungen  der  einzelnen  Nahrungsstoffe  zuein- 

L'i  <Hto  Cohnhrnn:    Zur  Frage    des  Kivwitiiunsatzes.    Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie. 
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ander  keineswegs  erschöpft.  Wir  wir  bereits  gesehen  haben,  gelingt  86, 
einen  Hund  lange  Zeit  mit  Fleisch  allein  am  Lehen  zu  erhalten.  In  diesem 
Falle  in  tili  der  Organismus  sein  ganzes  Kalorienbedürfnis  aus  dem  Eiweiß 
(neben  kleinen  Mengen  von  Fett  und  Kohlehydraten )  decken.  Ist  die  ver- 
abreichte Fleischmenge  zu  klein,  dann  wird  das  Versuchstier  seine  Vor- 
räte an  Fett  und  Kohlehydraten  angreifen.  Es  lälit  sich  nun  leicht  fest- 
stellen, wieviel  Fleisch  ein  bestimmtes  Versuchstier  braucht,  um  eben 
seinen  ganzen  Energiehaushalt  bestreiten  zu  können.  Wird  die  kleinste 
Menge  magersten  Fleisches,  welche  eben  das  Stoffwechselgleichgewicht  zu 
erhalten  vermag,  überschritten,  d.  h.  wird  mehr  Fleisch  verabreicht,  so  tritt 
nicht  etwa  ein  Ansatz  von  Eiweiß  auf,  sondern  es  wachst  im  Gegenteil  die  Zer- 
setzung der  Eiweißstoffe  mit  ihrer  Zufuhr.  Es  gelingt  allerdings  durch  sehr 
reichliche  und  langdauernde  Eiweißzufuhr,  einen  Ansatz  zu  bewirken,  d.  h.den 
Eiweii'bcstand  des  Zellmateriales  zu  heben.  Es  hat  sich  jedoch  gezeigt,  daß  der 
tierische  Organismus  das  Bestreben  hat,  seinen  Eiweiübcstand  und  damit  den 
funktionellen  Zustand  seiner  Zellen  auf  einem  ganz  bestimmten  Niveau  zu  halten. 
Sobald  die  Kiweißmast  aussetzt  und  wieder  zur  gewohnten  l-.iweii'inahrung  zu- 
rückgekehrt wird,  so  geht  der  Eiweißansatz  bald  wieder  verloren.  Es  wird  das 
frühere  Gleichgewicht  im  Haushalte  der  einzelnen  Zellen  wieder  hergestellt. 
Lassen  wir  ein  Versuchstier  hungern,  so  scheidet  es  fortgesetzt  Stick  ■ 
stnff  nus,  und  /.war  auch  dann,  wenn  ihm  reichlich  Fett  oder  Kohlehydrate 
oder  auch  beide  zusammen  zugeführt  werden.  Das  EiweiU  ist  somit  in 
keinem  Falle  völlig  ersetzbar,  wohl  aber  gelingt  es,  durch  Fett  den  Ei- 
weißgerfall zu  verringern.  Dieses  Fett  kann  entweder  der  Nahrung  ent- 
stammen, oder  aber  es  kann  auch  das  Körperfett  selbst  die  ersparende 
Wirkung  ausüben.  Wir  können  mit  Fett  und  Eiweiß  ein  neues  Stickstoff- 
gleichgewicht herstellen,  d.  h.  wiederum  die  Menge  von  Eiweili  festsetzen, 
welche  unbedingt  notwendig  ist,  um  den  Eiweißbestand  des  Organismus 
nicht  zu  schädigen.  Diese  Menge  von  Eiweili  wird  viel  kleiner  sein  als  die 
bei  ausschließlicher  Eiweißkost  notwendige.  Geben  wir  einem  Versuchstiere 
eine  bestimmte  Menge  Fleisch  und  Fett,  so  wird  es  uns  gelingen,  durch 
Erhöhung  des  Fettzusatzes  zur  Fleischnahrung  den  Eiweißbedarf  mehr  und 
mehr  herabzudrücken.  Schließlich  werden  wir  zu  einer  Grenze  kommen, 
bei  deren  Überschreitung  sofort  Körpereiweiß  angegriffen  wird.  Diese 
Grenze  ist  nun  bei  einem  und  demselben  Versuchstiere  zu  verschiedenen 
Zeiten  eine  verschiedene  und  für  jeden  Organismus  abhängig  von  seinem 
Körperzustand  und  vor  allem  von  seinem  momentanen  Fettbestand.  Ein 
fettes  Tier  wird  mit  einer  kleineren  Fettmenge  mehr  Eiweiß  sparen 
können  als  ein  mageres,  denn  erstereB  kann  von  seinem  Körperfette  zu- 
setzen. Andrerseits  haben  wir  in  der  Fettzufuhr  ein  Mittel  an  der  Hand, 
Eiweißansatz  zu  bewirken.  Es  gelingt  nicht  nur  mit  Fett,  Eiweiß  zu  spart n 
sondern  auch  mit  Kohlehydraten.  Auch  durch  sie  kann  bei  genügender 
Kiweißzufuhr  der  Eiweißhestand  des  Körpers  vermehrt  werden.  Voit  >),  der 
nach  dieser  Richtung  Versuche  anstellte,  kam  zu  dem  Resultate,  daß  Fett 
und  Kohlehydrate  in  ihrer  Wirkung  auf  den  Eiweißansatz  sich  nicht  gleich- 

•)  Carl   Vau.  Hermann»  Handbuch  der  Philologie.  6.  143.  1881. 
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wert  ig  sind.  Die  Ersparung  von  Eiweiß  durch  Kohlehydrate  ist  grölier  als 
durch  Fette,  wie  dies  die  folgende  Tabelle  zeigt. 
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In  neuerer  Zeit  hat  Atwater  »)  den  Nutzwert  der  Kohlehydrate  und  Kette 
als  Ersparer  von  EiweilJ  genau  festgestellt.  Die  Ausführung  der  Versuche  über 
den  Eiweiliansatz  wird  dadurch  sehr  erleichtert,  dali  die  Proteine  durch  den 
Gehalt  an  Stickstoff  ausgezeichnet  sind.  Durch  die  Vergleichuug  des  Stickstoff- 
gehaltes der  Nahrung  mit  demjenigen  des  Urins  erhalten  wir  einen  Überblick 
über  die  Grolle  des  abgebauten  Eiweiß.  Der  Stickstoffgehalt  der  Exkremente 
belehrt  uns  im  wesentlichen  über  den  nicht  resorbierten  Teil  der  Eiweiltetoffe. 
Wir  sprechen  von  einem  Stickstoffgleichgewicht,  wenn  die  eingeführte 
Stickstoffmenge  der  Summe  aus  dem  Stickstoffgehalt  des  Urins  und  der  Exkre- 
mente entspricht.  Ist  letztere  größer  als  die  Stickstoffzufuhr,  so  ist  Körper- 
eiweiß abgebaut  worden.  Ist  umgekehrt  die  Stickstoffausfuhr  kleiner  als  die 
Zufuhr,  dann  ist  der  Schluß  berechtigt,  daß  Eiweiß  angesetzt  worden  ist 

Die  folgende  Tabelle  gibt  eine  Übersicht  über  einen  Teil  der  von 
Ahoaisr  durchgeführten  Versuche: 
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Aus  diesen  Versuchen  geht  in  Pbereinstimmung  mit  denen  Voit*  her- 
vor, dali  die  Kohlehydrate  den  Fetten  gegenüber  als  EiweiLfcparer  ohne 
Zweifel  unter  den  gegebenen  Versuchsbedingungen  im  Vorteil  sind  Der 
Umstand,  daß  bei  den  Kohlehydrat- Versuchen  durchwegs  mehr  Stickstoff 
in  den  Exkrementen  sich  vorfand  als  bei  den  Fettversuchen,  findet  seine 
Erklärung  in  der  Art  der  Ernährung.  Es  war  bei  ersteren  Versuchen  die 
vegetabilische  Nahrung  vorherrschend,  in  letzteren  die  animalische.  Wir 
werden  später  sehen,  daß  die  Ausnutzung  des  in  vegetabilischer  Form 
dargereichten  Eiweill  geringer  ist.  als  die  des  in  Form  von  Fleisch  ver- 
abreichten Proteins.  Wenn  wir  von  dem  Stickstoff  der  Nahrung  den  Stickstoff 
der  Exkremente  abziehen,  so  erhalten  wir  die  Summe  des  Stickstoffs,  die  dem 
Organismus  tatsächlich  zur  Benutzung  zur  Verfügung  stand.  Setzen  wir  diese 
Werte  in  die  obige  Tabelle  ein,  so  ergibt  sich,  datt  bei  Verabreichung  der 
Kohlehydrate  etwas  weniger  Stickstoff  nutzbar  war  als  bei  der  Zugabe  von 
Fett.  Nichtsdestoweniger  wurde  bei  ersterer  Ernährung  im  Harn  weniger  Stick- 
stoff allgegeben    als  bei  Fettkost.    Sehr  groli  sind  die  Unterschiede  nicht. 

Durch  diese  Versuche  bleibt  eine  Frage  unentschieden,  d.  h  wie  vei 
halten  sich  Fett  und  Kohlehydrate  als  Eiweiüsparer ,  wenn  sie  zusammen 
verabreicht  werden.  Bei  den  genannten  Experimenten  handelt  es  sich  um 
eine  einseitige  Ernährung  bald  mit  Eiweilj-Fett,  bald  mit  Eiweil'-Kohle- 
hydraten.  Unter  gewöhnlichen  Umständen  stehen  dem  Organismus  stets 
alle  drei  Nahrungsstoffe  Fett,  Kohlehydrate  und  Eiweiß  zur  Verfügung. 
Unter  diosen  Bedingungen  hat  Taüquiä  ')  dieses  Problem  in  Angriff 
genommen.  Er  verabreichte  in  der  einen  Periode  1 6*08  5/  N,  44  5/  Fi'tt 
und  466 g  Kohlehydrate  und  im  Parallelversuch  1608  «/  N,  146'/  Feit 
und  250.«/  Kohlehydrate,  d.h.  in  beiden  Fällen  dieselbe  Kalorienmenge 
(2867  resp.  2*~:>  Kalorien).  In  beiden  Versuchen  wurde  fast  vollständiges 
Stickstoffgleiehgewii'ht  erreicht.  Fs  scheint,  daü  unter  diesen  V 
bedingungen  Kohlehydrate  und  Fette  in  bezug  auf  ihre  eiweil.sparende 
Wirkung  einander  völlig  isodynam  sind.  Landergren  -)  erklärt  sich  die 
größere  Eiweiliersparniil  bei  ausschließlicher  Kohlehydratzufuhr  gegenüber 
der  ausschließlichen  Fettfiitterung  durch  die  Annahme,  daß  der  tierische 
Organismus  stets  des  Zuckers  bedarf,  und  da  nach  seiner  Vorstellung  li" 
nicht  in  Zucker  übergehen  kann,  ein  Teil  des  verfügbaren  Eiweiß  zur 
Zuckerbildung  verbraucht  wird.  Dieser  Teil  des  Eiweiß  wird  bei  Kohle- 
hydratzufuhr gespart,  und  deshalb  steht  dem  Organismus  in  diesem  Falle 
r  Btweffi  m  den  übrigen  Funktionen  zur  Verfügung.  Bei  Zufuhr  von 
Fett  und  Kohlehydraten  kann  natürlich  auch  das  gesamte  Eiweiß  als  solches 
vom  Organismus  verwendet  werden.  Vorläufig  ist  diese  Erklärung  »im 
Hypothese,  d.  h.  es  fehlen  ihr  die  exakten  (Jrundlagen. 

Fassen  wir  die  Resultate  zusammen,  die  sich  aus  den  Versuchen  über 
die  Beziehungen  der  Kohlehydrate   und  Fette   auf   den   Eiweißumsatz  er- 

'1  /■'.  W.  Tallqtiitt:  Zur  Frage  des  Einflusses  von  Fett  und  Kohlehydrat  auf  den 
l.wiUmnsata  des  Menschen.     Archiv  f.  Hygiene.  41.   177    15)02. 

*)  E.  Lander  irren:  Untersuchungen  über  die  KiweiUumsctzting  dee  Menwben 
Skand.  Arch.  f.  Physiol.  14    112.  L903 
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geben,  so  dürfen  wir  auch  hier  mit  grolier  Wahrscheinlichkeit  den  Schlaf 
ziehen,  daß  das  Gesetz  der  Isodynamie  für  diese  beiden  Nahrungsstoffe 
unter  sich  gilt.  Beide  können  in  nahezu  demselben  Malle  Eiweiß  sparen. 
Dali  bei  einseitiger  Zufuhr  von  Kohlehydraten  resp.  Fetten  ein  Unter- 
Bßbied  zugunsten  der  Kohlehydrate  zu  konstatieren  ist,  läßt  uns  ver- 
muten, daß  diese  Isodynamie  keine  absolute  ist,  d.  h.  dnti  ohne  Zweifel 
die  chemische  Zusammensetzung  der  Nahrungsstoffe  eine  Rolle  spielt. 

Die  Beziehungen  zwischen  den  stickstoffreien  Nahrungsstoffen,  den 
Fetten  und  Kohlehydraten,  haben  wir  zum  größten  Teil  schon  erörtert,  in- 
dem wir  feststellten,  daß  die  Muskeln  mit  Fett  ebensogut  ihre  Arbeit 
verrichten  können  als  mit  Kohlehydraten.  Wir  kennen  auch  umgekehrt 
Versuche,  aus  denen  zweifellos  hervorgeht,  daß  Kohlehydrate  Fett  ansetzen 
können,  und  zwar  nach  dem  Gesetze  der  Isodynamie.  Wird  einem  Versuchs- 
tier jegliche  Nahrung  entzogen,  so  zehrt  es  am  eigenen  Körper,  und  zwar 
tt  es  neben  seinem  EiweiUbestand  besonders  seine  Fettdepots  an.  Er- 
setzt man  die  in  einem  Hungerversuche  zersetzte  Fettmenge  durch  die- 
selbe Me-ngH  Nahrting8fett,  so  tritt  ein  vollständiger  Flrsatz  ein  ,  d.  h.  das 
Versuchstier  läßt  seine  Fettvorräte  unberührt.  Denselben  Effekt  kann  man 
nun  auch  erreichen,  wenn  statt  Fett  die  isodyname  Kohlehydratmenge 
verabreicht  wird.  Es  geht  dies  auch  aus  den  folgenden  Versuchen  von 
Atmihr  hervor. 
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Itald  war  bei  Kohlehydratkost,  bald  bei  Fettkost  der  \e-rlust  an 
Korperfett  grolier.  Im  Durchschnitt  war  er  geringer  bei  Kohlehydratkost. 
I  (In  int,  dali  der  Zucker  ein  besserer  Ersparer  von  Kürperfett  als  Fetl 
seihst  ist.  Der  Unterschied  ist  jedoch  recht  gering,  und  es  darf  aus  dir 
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Experimenten  wohl  geschlossen  werden,  dall  isodyname  Mengen  von  Fett 
iiimI  Kohlehydraten  sich  auch  nach  dieser  Richtung  entsprechen. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  lach  die  Kohlehydrate  and  Fette  bei  gleich- 
zeitiger YerfUtterung  verhalten.  Es  wäre  möglich,  dal'  sie  gleichmäßig 
zerfallen  und  die  freiwerdende  Energie  je  nach  dem  Bedarf  bald  für 
diese,  bald  für  jene  Funktion  gebraucht  würde.  Es  ist  jedoch  auch  denk- 
bar, dall  der  eine  Stoff  rascher  verbraucht  wird  als  der  andere.  Die  Ent- 
scheidung dieser  Frage  ist  mit  Schwierigkeiten  verknüpft.  Wir  können 
aus  dem  ausgeschiedenen  Stickstoff  und  Kohlenstoff  zunächst  das  ver- 
brannte Eiweiß  bestimmen  und  in  Abzug  bringen.  In  den  verbleibenden  Rest 
von  Kohlenstoff  teilen  sich  dann  die  Kohlehydrate  und  Fette.  Eine  Entschei- 
dung, welcher  Nahrungsstoff  vorwiegend  an  der  Bildung  dieses  Kohlenstoffan- 
teiles  (in  Form  von  Kohlensäure)  beteiligt  ist,  ließe  sich  fällen,  wenn  der  glei-  h 
zeitige  Verbrauch  an  Sauerstoff  bekannt  wäre.  Werden  ausschließlich  Kohle- 
hydrate verbrannt,  so  verhält  sich  der  aufgenommene  Sauerstoff  zu  der  ausge- 
schiedenen Kohlensäure  dem  Volumen  nach  wie  1.  Man  nennt  das  Verhältnis 
von  COfc  :0|  den  respiratorischen  Quotienten.  Bei  Fett  ist  er  nur  0*71. 
Aus  Versuchen,  die  nach  dieser  Richtung  unternommen  worden  sind,  ist 
geschlossen  worden,  daß  die  Kohlehydrate  sofort  nach  der  Resorption  ans 
dem  Darm  angegriffen  werden  und  so  Körperfett  sparen.  Wir  dürfen  bei 
der  Beurteilung  derartiger  Versuche  nicht  vergessen,  daß  die  gezogenen 
Schlüsse  zum  größten  Teil  indirekte  sind.  Sie  sind  nicht  zwingend.  Eine 
Vergleichung  des  gesamten  Stoffwechsels  auf  Grund  der  Ein-  und  Ausgaben 
allein  muß  zu  einseitiger  Beurteilung  führen.  Es  dürfen  die  ResuhaTH 
der  physiologisch-chemischen  Forschung  nicht  außer  acht  gela- 
und  über  den  großzügigen  Untersuchungen  des  Stoffumsatzes  die  feinere 
Detailarbeit  nicht  vergessen  werden.  Wir  haben  gesehen,  daß  der  Kohle- 
hydratstoffwechsel in  all  seinen  Phasen  ein  fein  geregelter  ist.  Der 
Zucker  erscheint  nach  der  Resorption  als  Glykogen  in  der  Leber  abge- 
lagert wieder.  Dieses  verschwindet  nicht  so  leicht.  Es  ist  außerordentlich 
schwierig,  ein  Tier  glykogenfrei  zu  erhalten.  Jedenfalls  sprechen  unsere 
gesamten  Erfahrungen  des  Kohlehydratumsaty.es  in  den  Geweben  gegeu 
die  Annahme,  daß  die  Kohlehydrate,  selbst  bei  der  Arbeit,  so  rasch  nach 
der  Resorption  verbrennen.  Wir  wissen  zwar,  daß  offenbar  die  Muskeln 
in  erster  Linie  Kohlehydrate  zu  ihren  Arbeitsleistungen  bevorzugen,  aber 
gerade  deshalb  können  wir  uns  nicht  denken,  daß  der  Organismus  I 
kostbare  Material  auf  Kosten  der  Fette  verbrennt. 

Wenn  wir  den  gesamten  Stoffwechsel  übersehen,  dann  tritt  uns 
wiederum  einesteils  ein  Gegensatz  zwischen  dem  Verhalten  der  Er 
nahrung  und  ein  gleiches  Verhalten  andrerseits  der  Kohlehydrate  und 
Fette  entgegen.  Wir  haben  bereits  betont,  daß  die  Steigerung  der  KiweiU- 
nienge  der  Nahrung  stets  den  Stoffumsatz  vermehrt.  Dies  ist  nun  bei  der 
Vennehrung  der  Kohlehydrate  oder  der  Fette  entweder  gar  nicht  oder 
doch  nur  in  geringem  Maße  der  Fall,  wie  dies  der  folgende  von 
Hühner  ausgeführte  Versuch  zeigt. 
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Versuch  2,  4,  6  und  8  sind  Hungerversuche.  In  ihnen  beträgt  der 
Stoffwechsel  im  Durchschnitt  404  Kalorien  pro  Kilogramm  Körpergewicht. 
Die  Zufuhr  von  Eiweili  bewirkt  eine  Steigerung  der  Kalorienmenge  um 
11*9%,  die  Zufuhr  von  Fett  um  12%,  von  Kohlehydraten  um  I  •_•"  Wie 
die  Zahlen  über  die  zugeführten  Kalorienmengen  zeigen,  waren  dieselben 
in  allen  drei  Versuchen  dieselben.  Werden  derartige  Versuche  unter  Aus- 
schluß von  Muskelarbeit  ausgeführt,  dann  tritt  der  (legensatz,  den  die 
Eiweißnahrung  einerseits  und  die  Ernährung  mit  Fett  und  Kohlehydraten 
andrerseits    auf  den    gesamten  Stoffumsatz  ausübt,   noch  schärfer  hervor. 

Wir  sind  am  Schlüsse  unserer  Erörterungen  über  die  Wechselbezie- 
hungen der  drei  wichtigsten  organischen  Nahrungsstoffe,  des  Fetus,  der 
Kohlehydrate  und  des  Eiweiß,  angelangt.  Es  haben  sich  zwei  Arten  der 
Vertretung  ergeben.  Einmal  findet  eine  chemische  Umwandlung  des  einen 
Nahrungsstoffes  in  den  anderen  statt,  und  ferner  kann  der  Ersatz  aus- 
schließlich nach  dem  Kalorienwerte  der  einzelnen  Stoff  mengen  erfolgen, 
ohne  dal*  eine  solche  Transformation  statthat.  Es  kann  keinen)  Zweifel  unter- 
liegen, dall  die  letztere  Art  der  Vertretung  des  einen  Nahrungssloffes  durch 
einen  anderen  für  die  ganze  Ökonomie  des  Stoffwechsels  von  höchster  Be- 
deutung ist.  Sie  gestattet  eine  möglichst  vollständige  Ausnutzung  der  zuge- 
fiihrten  Spannkräfte  und  garantiert  eine  Aufrecht  Haltung  des  gesamten  Stoff- 
Wechselbetriebes,  auch  dann,  wenn  momentan  der  eine  Nahrungsstoff  nicht 
zur  Verfügung  ist.  Einzig  das  Eiweili  macht  eine  Ausnahme.  F.-  \<\  nm 
zum  Teil  ersetzbar.  Hungert  der  Organismus,  dann  sucht  er  den  Eiweiß- 
bedarf, der  nunmehr  aus  dem  eigenen  Vorrat  geschöpft  wird,  durch  Ver- 
brennung der  vorhandenen  Kohlehydrate  und  Fette  möglichst,  einzudämmen, 
und  so  seine  (lewebe  vor  schweren  Schädigungen  zu  bewahren.  In  dieser 
Zeit  ist  noch  durch  erneute  Nahrnngszufuhr  eine  rasche  Wiederherstel- 
lung des  alten  Bestandes  zu  erreichen.  Erst  wenn  der  Organismus  ge- 
nötigt ist,  den  Hauptanteil  seines  Energiebedarfes  aus  seinem  Kiweißbe- 
stand  /n  entnehmen,  geht  er  seinem  Fiide  entgegen.  Es  ist  von  großem 
Interesse,  daß  die  im  Hunger  aus  den  Reserven  des  Organismus  hervor- 
geholten Stoffe  ebenfalls  genau  ihrem  Kalorienwert  entsprechend  in  den 
ifwechsel  eintreten.  Auch  die  Körpersubstanzen  folgen,  sobald  sie  als 
Brennmaterial  dienen,  dem    allgemeinen  Gesetze  der  Isodynamie. 
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Anorganische  Nahrungsstoffe. 
i. 

Bedeutung  der  Nahrungsstoffe  im  aligemeinen  als  Baumaterial  der  Zellen 
und  Gewebe.        Wasser.  Salze. 

Alle  Nahrungsstoffe,  welche  wir  bis  jetzt  kennen  gelernt  haben,  waren 
solche,  durch  die  dem  tierischen  Organismus  chemische  Spannkräfte  zu- 
geführt wurden.  Der  Begriff  Nahrungsstoff  ist  auch  geradezu  mit  dieser 
Eigenschaft  verknüpft  worden.  Wir  kennen  jedoch  einn  fi nippe  von  Ver- 
bindungen, welche  der  Organismus  nicht  entbehren  kann,  und  die  er  auch 
stets  in  seiner  Nahrung  aufnimmt,  durch  die  er  jedoch  keine  chemische 
Energie  erhalt.  Es  sind  dies  das  Wasser  und  die  Salze.  Bis  jetzt  haben 
wir  die  Bedeutung  der  Nahrungsstoffe  nur  nach  einer  Richtung  erörtert, 
ii.tmiich  nach  ihrem  Werte  als  Quelle  von  lebendiger  Kraft  Wir  dürfen 
jedoch  nicht  vergessen,  dal>  der  tierische  Organismus  beständig  sein  Zellen- 
material verbraucht,  abnutzt,  ja  einzelne  Zellen  ganz  abstößt,  um  sie  fort- 
während zu  regenieren  und  wieder  aufzubauen.  Diese  Prozesse  machen 
sich  in  besonders  hervorragendem  Malle  beim  wachsenden  Organismus 
geltend.  Bei  diesem  nimmt  die  Neubildung  von  Zellen  große  Dimensionen 
an.  Es  wäre  jedoch  verkehrt,  anzunehmen,  datf  das  ausgewachsene  Indi- 
viduum seinen  Zellbestand  unverändert  beibehält.  Wir  sind  vorläufig  aller- 
dings nicht  imstande,  uns  einen  klaren  Begriff  über  den  Stoff uinsatz  der 
•'in/einen  Zellen  zu  machen.  Wir  wissen  nicht,  wie  lang  das  Leben  einer 
bestimmten  Zelle  dauert,  wie  lang  sie  mit  demselben  Materiale  funkti- 
tüchtig  bleibt.  Nur  einige  dem  Auge  direkt  sichtbare  Prozesse  geben  Kuinh 
von  einem  fortwährenden  Zerfall  und  Aufbau.  Wir  wissen,  daß  die  Haare, 
Federn,  Schuppen  einem  ständigen  Wechsel  unterliegen,  der  je  nach  der 
Tierart  ganz  allmählich  und  beständig  sich  vollzieht  oder  aber  als  Mau- 
serung bei  den  Vögeln,  als  Häutung  bei  den  Reptilien  und  Amphibien  auf 
einmal  in  kurzer  Zeit  erfolgt.  Andrerseits  sehen  wir  einen  beständigen 
Wechsel  der  Epidermiszellen,  der  Zellen  der  Schleimhäute.  Ebenso  wissen 
wir.  daß  ein  fortwährender  Verlust  an  Material  mit  der  Funktion  zahlren 
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Drüsen  verknüpft  ist.  Es  sei  an  die  Drüsen  der  Haut,  an  die  Talg-  und 
Schweißdrüsen  erinnert,  von  denen  erstere  ein  an  Fett  und  fettännlichen 
Substanzen  reiches  Sekret  abgeben,  ferner  an  die  Sekretion  der  Speichel- 
drüsen und  all  die  zahllosen  Schleimdrüschen  des  Respirations-  und  Ver- 
dauungstraktus.  Es  sei  fernerhin  auf  alle  die  am  Verdauungspro/.eß  be- 
mühten Drüsen,  angefangen  von  denen  des  Magens  und  der  Darmschleim- 
haut bis  zu  den  grollen  Verdauungsdrüsen,  Pankreas  und  Leber,  hinge- 
wiesen. Durch  sie  alle  erleidet  der  Organismus  beständig  Verluste  an 
Material.  Schließlich  braucht  der  Organismus  bestündig  Salze  und  Wu 
zur  Ausfuhr  der  Schlacken  des  Stoffwechsels  durch  die  Nieren.  IVnni 
kommt  auch  die  spezifische  Aufgabe  der  einzelnen  Zellen  und  Zellgruppen 
in  Betracht,  durch  die  bestimmte  Produkte  hervorgebracht  werden,  welche 
im  Stoffwechsel  der  Organe  irgend  eine  Rolle  spielen,  seien  es  Fermente, 
seien  es  sonstige  Produkte,  wie  z.  B.  das  Adrenalin,  das  seine  Entstehung 
in  den  Nebennieren  nimmt 

Daß  außerdem  offenbar  ein  reger  Auf-  und  Abbau  sogar  in  Gewebrn 
stattfindet,  in  denen  wir  kaum  einen  regen  Stoffwechsel  anzunehmen  ge- 
wohnt sind,  das  beweist  uns  das  histologische  Bild  des  Knochens,  das 
unverkennbar  einen  steten  Wechsel  seines  Baumaterials  erkennen  läßt 
Wir  wissen  ferner  aus  dem  Gebiete  der  Pathologie,  daß  der  Neuaufbau 
und  die  Restitution  unter  Umständen  gewaltige  Dimensionen  annehmen 
können.  Es  sei  nur  an  die  Aktivitätshypertrophien  erinnert,  die  auftreten, 
sobald  erhöhte  Anforderungen  an  ein  bestimmtes  Organ  gestellt  werden, 
sei  es,  daß  das  eine  Organ  vikariierend  für  ein  auderes  eintreten  muß,  sei 
es,  daß  die  Arbeit  eines  Organs  sonstwie  gesteigert  wird,  wie  z.  B.  die  des 
Herzens  bei  bestimmten  Herzfehlern.  Andrerseits  sehen  wir  in  der  Re- 
konvaleszenz mancher,  namentlich  fieberhafter  Krankheiten,  so  z.B.  nach 
Typhus,  ein  ganz  gewaltiges  Aufleben  der  gesunkenen  Zellenergie.  Jede  Zelle 
reißt  aus  dem  Xahrungsstrom  Baumaterial  an  sich,  ganz  besonders  bevor- 
zugt wird  das  Eiweiß,  das  in  gewissem  Sinne  den  Grad  der  Funktions- 
tiichtigkeit  der  Zellen  bestimmt  In  kurzer  Zeit  erholt  sich  der  Organismus. 
Der  Eiweil'.verltist,  den  der  Körper  während  der  Krankheit  erlitten  hat 
wird  rasch  eingeholt  und  ersetzt  Das  alte  Gleichgewicht  im  Zellenhau.shalt 
stellt  sich  wieder  her.  Plötzliche,  massenhafte  Produktion  von  Zellmaterial 
sehen  wir  bei  bestimmten  örtlichen  Reizen  eintreten.  So  sehen  wir  nach 
dem  Ort  einer  Infektion  den  Organismus  massenhaft  Leukozyten  werfen 
und  ><  lilifilich  je  nach  dem  Verlauf  gewaltige  Eitermassen  entstehen, 
dnrch  die  dem  Organismus  kostbares  Nahrung-  und  Orgaumaterial  be- 
standig entzogen  wird.  Andrerseits  sehen  wir  den  Organismus  gewaltige 
Exsudate  liefern,  so  bei  der  Pneumonie,  durch  die  ebenfalls  große  Stoff- 
mengen festgelegt  werden.  Betrachten  wir  femer  noch  den  beständigen 
Wechsel  der  roten  und  weißen  Blutkörperchen,  den  Wechsel  der  Lympho- 
1  ten,  so  gewinnen  wir  wohl  den  Eindruck,  daß  das  Zellmaterial  des  er- 
warhsenen  Organismus  nie  ruht,  sondern  in  beständigem  Flusse  sich  be- 
findet.   Ober   <li-j  quantitativen  Ycrhiiltnisse  des  auf  diese  Weise  hewerk- 
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BtelUgten  Stoffumsatzes  wissen  wir  so  gut  wie  gar  nichts.  Wir  wissen  auch 
Dicht,  ob  dem  Zerfall  des  Zellinhaltes  sofort  an  Ort  und  Stelle  aus  den- 
selben Bausteinen  ein  neuer  Aufbau  folgt  oder  aber,  ob  fortwährend  das 
Nahrungsmaterial  herangezogen  wird.  Wir  wissen  auch  nicht,  ob  die  ein- 
zelnen Organe  in  einem  Tauschgeschäfte  stehen,  ob  die  eine  Zellgruppe 
die  Bruchteile  einer  anderen  verwettet 

Einen  Ausblick  nach  dieser  Richtung  gestatten  die  interessant  hu 
Beobachtungen  von  i V.  Mtoehet  ')  an  den  Lachsen.  Diese  Fische  wandern 
bekanntlich  während  ihrer  Laichzeit  aus  dem  Meer  ins  Süßwasser,  so  auch 
in  den  Rhein.  Von  der  Einwanderung  des  Lachses  in  die  Flüsse  bis  zur 
Abgabe  der  Geschlechtsprodukte  nimmt  dieser  Fisch  keine  Nahrung  auf. 
Dies  war  schon  Bnrfurth-)  und  His')    bekannt.  berechnet.  dati 

der  grötite  Teil  der  Lachse  6— 91/«  Monate  im  Rhein  sich  aufhält,  ein  kleinerer 
Teil  9l/i — 12  Monate,  und  einige  wenige  bleiben  sogar  his  über  15  Monate. 
Wahrend  dieses  ganzen  Aufenthaltes  im  Süßwasser  nehmen  diese  Tiere 
nichts  zu  sich.  Stets  wird  ihr  Darm  leer  gefunden,  ja,  Miesrfor  hat  auch 
festgestellt,  datf  die  Verdauungsdrüsen  keine  wirksamen  Säfte  abgeben.  Be- 
trachtet man  den  Lachs  auf  seiner  Wanderung,  dann  sieht  man  eigentümlich»' 
Wandlungen  geiner  Körperbeschaffenheit  und  seines  gesamten  Aussehens 
sich  vollziehen.  Der  in  das  Süßwasser  einwandernde  Lachs  ist  nicht  ge- 
schlechtsreif. Seine  Geschlechtsorgane  sind  noch  wenig  entwickelt.  Ausge- 
stattet mit  einer  kräftigen  Rumpfmuskulatur  überwindet  er  alle  Strömungen 
des  Rheins,  ja  sogar  die  Stromschnellen.  Vergleicht  man  den  eben  einge- 
wanderten Lachs  mit  dem  kurz  vor  der  Laichzeit  befindlichen,  dann  gl 
man  zwei  ganz  verschiedene  Fischarten  vor  sich  zu  haben.  Der  grolle  Rumpf- 
muskel  ist  gewaltig  zusammengeschrumpft,  die  Geschlechtsorgane  dag 
haben  ungeheuer  an  Masse  zugenommen.  Beide  Prozesse  gehen  parallel. 
So  sah  Mb  scher  z.  B.  das  Gewicht  der  Eierstöcke  des  Lachs  von  tr4y  bis 
auf  \b'g  anwachsen.  Gleichzeitig  ließ  sich  ein  Sinken  der  Trockensubstanz 
und  des  Eiweiügehaltes  des  Rumpfmuskels  feststellen,  wie  die  folgenden 
Mittelzahlen  zeigen : 
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Der  Eiweißverlust,  den  der  große  Rumpfmuskel  erleidet,  wird  offen- 
bar  zum  Aufbau  der  Geschlechtsdrüsen         einerseits  der   Eier,   audrer- 


')   Die    uistochemisclieu    und    physiologischen  Arbeiten    von  Friedrich    Mir  ■ 

IM.  II.  F  C  W  Vogel.   Leipzig  1807.  8.11011 

:i  Barfyrth:  Troaeheis  Archiv  f.  Naturgeschichte    Jg.  XL!    I    122    lHT.'i 
')  His:  Untersuchmjpn   Über  das  Ki  und  die  Kientwicklung  bei  Knoch- 

I*ipyig.  8.34.  1873 
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M'its  der  Samen/eilen  —  verwendet.  Dies  bestätigt  auch  die  direkte  Be- 
obachtung. Die  mikroskopische  Untersuchung  der  Eierstöcke  und  der  Hoden 
ergibt  die  lebhaftesten  Wachstums-  und  Umbildungsprozesse.  Andrerseits 
zeigt  der  grolio  Kumpfmuskel  alle  Zeichen  einer  weitgehenden  Auflösung 
seines  aufgespeicherten  Materials  und  sogar  des  Inhalts  seiner  Zellen,  der 
Muskelfasern.  Sie  selbst  gehen  nicht  zugrunde.  Sie  geben  alles  her,  was 
sie  entbehren  können,  um  sich,  sobald  der  Lachs  in  das  Meer  zurückkchn. 
wieder  zu  regenerieren.  Der  grolle  Runipfmuskel  bestreitet  den  ganzen  Stoff- 
umsatz des  hungernden  Lachses,  während  die  übrige  Muskulatur  des  Kui- 
pers  keinerlei  Veränderungen  zeigt,  die  auf  eine  Stoffwanderung  hindeuten. 
In  welcher  Form  der  Transport  bewerkstelligt  wird,  ist  noch  unaufgeklärt. 
rhet-  beschreibt  das  Auftreten  von  Fetttröpfchenreihen  zwischen  den 
Muskelfibrillen.  Ihre  Menge  kann  derartig  zunehmen,  dall  die  ganze  Muskel 
faser  undurchsichtig  wird.  Offenbar  macht  sich  hier  die  Vorbereitung  zum  Fett- 
transport bemerkbar.  Neben  Eiweitf  und  auch  Kohlehydraten  müssen  vom 
Muskel  auch  Phosphate  abgegeben  werden,  welche  offenbar  namentlich  beim 
Aufbau  der  Eier  zur  Bildung  von  Lecithin  verwendet  werden.  Auch  die  übrigen 
Salze  und  Stoffe,  wie  Cholesterin  und  die  zum  Aufbau  der  Kerne  nötigen 
Nukleinsubstanzen  müssen  dem  grölen  Kumpfmuskel  entnommen  werden. 
So  sehen  wir  hier  eine  Stoffwanderung  von  gewaltigen  Dimensionen  vor 
uns.  Unzweifelhaft  muH  eine  Verfolgung  dieses  interessanten  biologischen 
Experimentes  mit  den  heutigen  Methoden  uns  einen  tiefen  Einblick  in  den  Um- 
fang der  vom  tierischen  Organismus  ausführbaren  Synthesen  gewähren.  Jede 
Zufuhr  von  auUen  ist  dem  Lachse  abgeschnitten.  Seine  ganzen  Geschlevhts- 
produkte  muß  er  aus  dem  Materiale  der  Kumpfmuskulatur  sich  bilden. 
Es  ist  klar.  dal\  eine  Vergleichung  des  Gehaltes  des  Rumpf muskels  an 
Lecithin,  an  Nukleinsäuren  usw.  mit  demjenigen  der  Geschlechtsprodukte 
ein  eindeutiges  Bild  des  ganzen  Stoffumsatzes  und  der  damit  verbundenen 
chemischen  Prozesse  geben  mutt. 

Diese  Bwjbaclitunge.il  gestatten  gewisse  Rückschlüsse  auf  den  Stoff- 
wechsel während  des  Hungers.1)  Wird  einem  Tiere  jede  Nahrungsziit'ulu 
unterbunden,  dann  zehrt  der  Organismus  von  seiner  eigenen  Kürpersuh- 
stanz.  Er  scheidet  beständig  Kohlensäure  aus  und  nimmt  Sauerstoff  auf. 
und  auch  die  Zusammensetzung  des  Harns  gibt  Kunde  einer  ununterbrochen 
fortdauernden  Verbrennung,  die  dem  Warmblüter  ja  nicht  allein  zur  Auf- 
rechterhaltung seiner  mechanischen  Arbeit,  sondern  auch  zur  Festhaltung 
seiner  Körpertemperatur  dient.  Vergleicht  man  die  Gewichtsverhältnisse 
der  einzelnen  Organe  eines  Hungertieres  mit  denen  eines  normal  ge- 
fütterten,  so  zeigt  es  sich,    dali  diese  sich  nicht  gleichmaliig  an  der  Be- 


'»  8.  M.  Lukjamut  .  i  In  i  den  (iehalt  der  Organe  uml  (iewobe  au  Wasser  und  an 
fttten  beutuuiltfilen  bei  hungernden  und  durstenden  Tauben  im  \  ergloirli  10  Mitnalen. 
Zeitachr.  f.  physiol.  Chemie.  13.  389.  1889.  -  C  Voü:  Gewichte  der  Organe  eine*  »ohl- 
genlhrten  im.l  ■  u<s  hungernden  Hundes  Zeifschr.  f.  Biologie.  31  MO  tS'.'l 
l.  Hermann:  Untersuchungen  ilber  den  H&moglobingelialt  dp«  Mutes  bei  TolUtUndiirer 
Inanitim.  Ucbiv.  48.  S.  28B    1H88. 
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m  reitung  des  Stoffwechsels  beteiligt  haben.  So  weisen  das  Nerven  syst  na  und 
das  Herz  keine  oder  nur  eine  geringe  Abnahme  ihres  Bestandes  an  orga- 
nischen und  anorganischen  Stoffen  auf.  Offenbar  werden  diese  für  die 
Wi-iterdauer  des  Lebens  so  enorm  wichtigen  Organe  auf  Kosten  der  an- 
deren (Jewebe  ernährt.  Auch  hier  findet  ein  fortwährender  Transport  von 
Material  von  deu  einen  zu  den  anderen  Geweben  statt  l>ali  ein  Organ, 
das  normalerweise  während  des  Hungers  ganz  bedeutend  an  Material  ver- 
liert, unter  Umständen,  d.  h.  dann,  wenn  seine  Funktion  für  den  Haushalt 
d«E  Organismus  von  ganz  besonderer  Wichtigkeit  wird,  gleichfalls  auf 
Kosten  der  anderen  Organe  in  voller  Tätigkeit  erhalten  wird,  beweist  die 
Beobachtung  von  l'ßn>jcr*),  daß  die  Leber  von  Hunden,  denen  die  Pankreas- 
drüse exstirpiort  war,    trotz  einer  lange  dauernden  Glukosurie,    nicht   an 

icht  abnahm,  während  alle  anderen  Organe  —  Herz  und  Nerven- 
system ausgenommen  —  bedeutend  an  Substanz  eingebüßt  hatten.  Nun 
wissen  wir,  welche  wichtige  Rolle  die  Leber  gerade  im  Kohlehydratstoff- 
wechsel  spielt,  und  können  deshalb  wohl  verstehen,  dati  ihre  Funktion  unter 
den  genaunten  Verhältnissen  von  ganz  besonders  hohem  Werte  ist 

Wie  sparsam  der  tierische  Organismus  mit  dein  einmal  aufgebauten 
Maferiale  umgeht,  beweist  eine  Beobachtung  von  E.  Pflüger."1)  Die  Larve 
der  Geburtshelferkröte,   Alytes  obstetricans,   ist  gegen  Ende  Mai 

(.■wachsen.  Sie  hat  dann  eine  Länge  von  8'  1  cm  erreicht.  Von  dieser 
entfallen  zirka  '6  am  auf  den  eigentlichen  Körper  und  der  Rest  auf  den  mäch- 
tigen Ruderschwauz.  Ist  die  Larve  auf  diesem  Entwicklungsstadium  angela 
so  nimmt  sie  keine  Nahrung  mehr  auf.  Zu  gleicher  Zeit  beginnt  der 
Schwanz  einzuschrumpfen.  Sein  Zellmaterial  wird  flüssig  gemacht  und 
wandert  dem  eigentlichen  Körper  zu,  aus  dem  heraus  parallel  mit  der  Ab- 
nahme des  Schwanzes  die  Vorder-  und  Hinterbeine  heraussprossen.  Welch 
bedeutende  Umwandlungen  müssen  sich  vollziehen,  bis  aus  dem  im  Ruder- 
schwanze  aufgestapelten  Material  die  Extremitäten  sich  voll  entwickelt 
haben!  Sobald  der  Schwanz  völlig  aufgesaugt  ist,  beginnt  die  Nahrungs- 
aufnahme von  außen.*) 

Es  sollen  diese  Betrachtungen  einen  Einblick  eröffnen  in  die  ^ 
hc/iehungen  des  Stoff  Umsatzes  der  verschiedenen  Organe  zueinander. 
ist  unwahrscheinlich,  dai5  die  angeführten  Beobachtungen  vereinzelt  stehen. 


')  Fduartl  I'jlih/tr     Ein  Beitrag  zur  Krage   nach  dem  Ursprung  de.«    im  I'.mkreas- 
diabetes  ausgeichicderien  Zuckers.  I'ßü<iem  Archiv.  108.  116.  190b. 

:)  Eduard  Pflüger:   Zur   BBCwicklungsgeschichte    «loj  hidferkrütc    [Ahtcs 

■tiiMns).   Pßügrr»  Archiv.  29.  78.   1882;  Ober  einige  Gesetze  des  Eiweißstoffwe«! 
mr.t  betoodtra  Berücksichtigung  der  Lehre  vom  sogen,  .zirkulierenden  Eiweiß").  Ebenda 
,•1    ..:'.:;      !■   ; 

*>  Diese  Erscheinung  gilt  gewiti  nicht  nur  fttr  die  Larven  der  Gehurtahelferkrotc, 
kern  ganz  allgemein  für  alle  dieses  Stadium  durchmachenden  Amphihienl&rvon     Dia 
Ijtrven  von   Kana  fusca  und  von  llana  temporaria  zeigen  wenigstens  ein  ähnliches   Ver- 
halten,   nur  scheint  hei  diesen  Larven    ein   gog« in  wifrosen    der  Kuderscnwanze 

ik. minien.    Nutzlos   geht   jedoch   auch   hier   das  Materiell    dieses   Organe*   nicht 
gründe. 
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Es  ist  vielmehr  anzunehmen,  daü  auch  normalerweise  ein  solcher  Austausch 
besteht,  eine  Erscheinung,  die  zum  Teil  wenigstens  in  den  Beziehungen 
des  Glykogongehaltes  der  Muskeln  zu  dem  der  Leber  ihren  Ausdruck 
findet. 

Wenn  auch  die  aufgenommene  Nahrung  in  überwiegendem  Maße 
direkt  zur  Erzeugung  lebendiger  Kraft  Verwendung  findet,  so  werden  doch 
fortwährend  je  nach  dem  Bedarf  bestimmte  Mengen  von  Eiweiß,  von 
Kohlehydraten,  Fetten,  von  Lecithin,  Cholesterin,  Nuklcmsuhstanzen  usw. 
/um  Zellaufbau  und  -ausbau  herangezogen.  Wir  können  sicher  auch  bei 
diesen  Stoffen  den  Begriff  Nahrungsstoff  damit  nicht  erschöpfen,  daß  wir 
sie  nur  als  Quelle  von  lebendiger  Kraft  bezeichnen.  Es  muß  die  Funktion, 
als  Zellmaterial  zu  dienen,  miteingeschlossen  werden.  Wie  schon  betont, 
fällt  beim  Wasser  und  den  Salzen,  die  wir  doch  unbedingt  als  Nahrungs- 
stoffe bezeichnen  müssen,  die  erstere  Funktion  weg,  denn  beide  führen 
dem  Organismus  keine  chemischen  Spannkräfte  zu.  Nun  wissen  wir,  daß  der 
tierische  Organismus  mit  der  Nahrung  stets  beträchtliche  Mengen  an  Salzen 
aufnimmt.  Andrerseits  ist  uns  bekannt,  dal'  der  Organismus  beständig  mit 
dem  Harn  und  auch  mit  den  Schweiß  Salze  verliert.  Diese  Verluste  müssen 
natürlich  ersetzt  werden.  Für  die  Salze  erscheint  a  priori  ein  solcher  Ersatz 
in  großem  Umfange  nicht  unbedingt  nötig.  Gerade  bei  ihnen  können  wir 
uns  leicht  vorstellen,  daß  die  beim  Zerfall  von  Zellmaterial  frei  werdenden 
Salze  von  neuem  zum  Aufbau  Verwendung  finden  können.  Beim  Wasser 
liegen  die  Verhältnisse  ganz  anders.  Der  Organismus  braucht  es  zu  mannig- 
fachen Vorgängen.  Seine  Bedeutung  erhellt  schon  aus  dem  Umstände,  daß 
Vi  des  tierischen  Organismus  aus  Wasser  bestehen.  Jede  Zelle  muß  Wasser 
enthalten.  Es  bildet  eine  der  Grundbedingungen  einer  bestimmten  physika- 
lischen Beschaffenheit  der  Zelle.  Das  Wasser  ist  unbedingt  notwendig  als 
Lösungsmittel  zahlreicher  Verbindungen.  Es  vermittelt  auch  zahlreiche  Re- 
aktionen und  ist  beim  Aufbau  und  Abbau  zahlreicher  Stoffe  beteiligt.  Es 
führt  unmittelbar  die  Nahrungsstoffe,  sei  es  im  Blut,  der  Lymphe,  sei  es 
durch  die  feinsten  Gewebsspalten  der  Zelle  selbst  zu .  und  umgekehrt  ver- 
mittelt es  den  Wegtransport  der  Zerfalls-  und  Abbauprodukte.  Bedenken 
wir  schließlich  noch,  daß  der  Körper  an  die  beim  Atmungsprozeß  zuge- 
fiihrte  Luft  Wassenlanipf  abgeben  miil..  und  daß  im  Wasser  der  tierische 
Organismus  seinen  wichtigsten  Regulationsmechanismus  der  Korpertempe- 
ratur durch  dessen  Verdunstung  von  der  Körperoberfläche  aus  besitzt,  so 
lernen  wir  verstehen,  weshalb  das  Wasser  eine  so  wichtige  Holle  im  Le- 
bensprozeJ'  nicht  nur  der  Tiere,  sondern  natürlich  auch  der  Pflanzen 
spielt.  Bei  der  Verbrennung  der  Nahrungsstoffe  entsteht  allerdings  auch 
Wasser.  Die  so  gebildete  Menge  genügt  jedoch  bei  weitem  nicht  zur  Voll- 
führung aller  des  Wassers  bedürfenden  Vorgänge.  Der  tierische  Organis- 
mus ist  auf  Wasserzufuhr  von  außen  ang- 

Es  fragt  sich  nun,  ob  die  Salze  zui  Ernährung  des  ausgewachsenen 
Organismus  unbedingt  notwendig  sind.  Diese  Frage  wurde  zu  entscheiden 
versucht,  indem  Tiere  mit  möglichst  aschefreier  Nahrung  ernährt  wurden. 
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Dfir  erste,  welcher  derartige  Versuche  anstellte,  war  Fht •aUr.  '  I  Er  benutzte 
als  Nahrung  die  hei  der  Bereitung  von  Luh'ujs  Fleischextrakt  verbleiben- 
den Fleisch  rückstände.  Sie  enthielten  nach  wiederholtem  Auskochen  mit 
destilliertem  Wasser  0'8%  Asche  auf  10Ü#  Trockensubstanz  berechnet 
Mit  diesem  Materiale  fütterte  Forster  unter  Beigabe  von  Fett,  Zuckerund 
Starkemehl  zwei  Hunde.  Beide  Versuchstiere  gingen  auffallend  rasch  zu- 
grunde, und  zwar  schneller,  als  wenn  sie  völlig  gehungert  hätten.  Dasselbe 
Resultat  ergab  die  Fütterung  von  drei  Tauben  mit  Stärkemehl  and  Kasein. 
Gegen  den  Schloß,  daü  der  Tod  dieser  Tiere  durch  Salzmangel  bedingt 
gewesen  sei,  hat  ff.  /•.  linnge*)  mit  Recht  den  Einwand  erhoben,  dal»  mög- 
licherweise das  Fehlen  der  Salze  eine  indirekte  Wirkung  ausgeübt  haben 
könnte.  Beim  Abbau  des  schwefelhaltigen  Anteils  des  Eiweiß,  des  (vstins. 
entsteht,  wie  wir  gesehen  haben,  zum  grölJten  Teil  Schwefelsaure.  Diese 
wird  unter  normalen  Verhältnissen  mit  basischen  Salzen  der  Nahrung  ge- 
kuppelt und  als  Salz  ausgeschieden.  Fehlen  nun  diese  in  der  Nahrung,  so 
wird  die  gebildete  Schwefelsäure  ständig  dem  ( >rganismus  Basen  aus 
dem  Zellhestande  entziehen  und  so  den  Organismus  nicht  nur  an  Salzen 
verarmen,  sondern  auch  durch  die  Wegnahme  einzelner  Bausteine  den 
ganzen  Bau  der  Zellen  schädigen.  War  diese  Vermutung  richtig,  so  mul'.te 
der  Zusatz  einer  zur  Bindung  der  sich  bildenden  Schwefelsäure  hinreichen- 
den Base  zur  ßonst  mflgtichst  aschefreien  Nahrung  die  Tiere  länger  tu 
Leben  erhalten.  Dies  war  auch,  wie  Luttin 8)  nachgewiesen  hat,  tatsächlich 
der  Fall.  Lunin  fütterte  Mäuse  mit  Kasein,  Fett  und  Rohrzucker.  Der 
A-hegehalt  des  Gemisches  war  etwa  zehnmal  kleiner  als  der  des  von 
Forstor  angewandten  Futters.  Mit  dieser  Nahrung  und  destilliertem  Waaset 
lebten  fünf  Mäuse  11,  13,  14,  15  und  21  Tage.  Bei  völligem  Hunger 
starben  zwei  Mäuse  nach  4  und  zwei  nach  8  Tagen. 

Nun  gab  Lunin  weiteren  sechs  Mäusen  dieselbe  Nahrung  unter  Zu- 
latz  von  kohlensaurem  Natron.  Diese  Tiere  lebten  nun  16,  23,  24,  27  und 
30  Tage,  somit  doppelt  solange  als  diejenigen  Mäuse,  welche  dieselbe 
Nahrung  ohne  den  Zusatz  von  Natriumkarbonat  erhalten  hatten.  (Jegen 
diese  Versuche  lälit  sich  der  Einwand  erheben,  dali  das  Natriumkarbonat 
seine  Wirkung  nicht,  wie  Bunge  a  priori  deduziert  hatte,  durch  die  Bindung 
von  Schwefelsaure  entfaltet  hat,  sondern  da  1,1  es  als  solches,  d.  h.  als  Salz 
wirkt.  Um  diesem  Einwurfe  zu  begegnen,  fütterte  Lunin  sieben  Mäuse  mit 
der  gleichen  Nahrung  plus  einem  Zusatz  von  Kochsalz,  dessen  Menge  der 
der  Soda  äquivalent  war.  Diese  Versuchstiere  verendeten  nach  (»,  10,  11, 
lö,  lti,  17  und  20 Tagen,   d.h.  sie   lebten   nicht   länger   als   die   Mäuse, 


')  J.  Forattr;   Versuche   über  die  Bedeutung  der  Aschebestandteile  in  der  Nah- 

Zeitscbr.  f.  Biol.  9.  297  0.869.  1873. 

*)  O.  liumji -:  Ethnologischer  Nachtrag  zur  Abhandlung  über  die  Bedeutung  des 
Kochsalzes  und  da«  Verhalten  der  Kalisal/.e  im  menschlichen  Organismus.  Zoitschr  f. 
I    10.  111.  (ISO,  FuHnote.)  1874. 

•)  N.  Lunin:  (bor  die  Bedeutung  der  anorganischen  Salze  für  die  Ernährung  de* 
Tieres.  Diss.  Dorpat  1880.  und  Zeilaclir.  f.  phyaiolog.  Chemie.  5.  31.  1881. 
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v.«l<he  aschefreie  Nahrung  erhalten  hatten.  Versuche  mit  Kaliumkarhonat 
einerseits  und  Chlorkaliuin  andrerseits  führten  in  entsprechender  Weise 
zu  demselben  Ergebnisse. 

Wird  nun  auch  durch  den  Zusatz  von  Natrium-  resp.  Kaliumkarbonat 
das  Leben  der  Versuchstiere  bei  aschefreier  Nahrung  verlängert,  so  ge- 
lingt es  doch  nicht,  sie  dauernd  am  Leben  zu  erhalten.1)  Nun  hatten  ja 
die  Versuchstiere  nur  ein  Salz  erhalten.  Es  war  wohl  denkbar,  datt  es  ge- 
lingen würde,  mit  einem  Gemisch  von  Salzen  bessere  Erfolge  zu  erzielen. 
Luniii  verglich  deshalb  die  Lebensdauer  von  Mausen,  welche  mit  Kuh- 
milch gefüttert  worden  waren,  mit  solchen,  welche  die  oben  angeführte 
Nahrung  plus  denselben  Salzen,  welche  bis  jetzt  in  der  Milch  nachgewi<'Mi. 
sind,  erhalten  hatten.  Das  Verhältnis  dieser  Salze  zu  den  organischen  Bestand- 
teilen der  Milch  wurde  genau  dieser  entsprechend  gewählt.  Mit  einem  solchen 
Gemisch  lebten  sechs  Mause  20,  23,  23,  29,  HO  und  31  Tage,  somit  nicht 
länger  als  mit  kohlensaurem  Natron  allein.  Zwei  Mäuse,  welche  Kuhmilch 
a hielten,  lebten  mit  dieser  Nahrung  S'/s  Monate  und  waren  beim  Ab- 
bruch des  Versuches  noch  ganz  munter. 

Durch  diese  Versuche  erscheint  bewiesen,  dal)  es  nicht  gelingt,  Mäuse 
ohne  Salzzufuhr  am  Leben  zu  erhalten,  ja,  selbst  bei  Verabreichung  eines 
künstlichen  Salzgemisches  starben  die  Versuchstiere  nach  einiger  Zeit.  Es 
kann  dieses  Resultat  mannigfache  Gründe  haben.  Es  ist  nicht  gesagt,  daü 
die  Schuld  am  frühen  Tode  dieser  Versuchstiere  am  Mangel  an  anor- 
ganischen Salzen  liegt.  Es  ist  ebensowohl  denkbar,  dali  bestimmte  or- 
ganische Stoffe  fehlten.  Die  Milch  enthält  neben  dem  Kasein  stets 
kleine  Mengen  von  Albumin.  Es  ist  möglich,  dali  dieses  für  bestimmte 
Funktionen  von  großer  Wichtigkeit  ist.  Es  ist  ferner  auch  an  Lecithin 
und  Cholesterin  zu  denken.  Möglicherweise  enthält  die  Milch  auch  Ver- 
bindungen, die  wir  noch  nicht  kennen.  Vor  allem  ist  zu  bedenken,  dali 
das  für  die  Pflanzenernährung  so  wichtige  „Gesetz  des  Minimums"5) 
au.  h  für  den  tierischen  Organismus  gültig  ist.  Auch  hier  dürften  sich  die 
einzelnen  Verbindungen  nach  der  im  Minimum  vorhandenen  richten.  Es 
ist  leicht  möglich,  dali  dem  Salzgemisch  ein  Element,  vielleicht  z.  B.  das 
Fluor,  fehlte,  und  dali  dies  der  Grund  war,  dal/  alle  anderen  Salze  vom 
Organismus  nicht  oder  nur  ungenügend  verwertet  werden  konnten.  Na- 
türlich gilt  das  genannte  Gesetz  auch  für  die  organischen  Bestandteile 
der  Nahrung. 

Bis  vor  kurzem  war  über  die  physiologische  Bedeutung  der  Salze 
im    tierischen    nnd    pflanzlichen    Organismus    recht    wenig    bekannt.    Man 

')  Vgl.  auch  C.  A.  Sarin:  In  welcher  Form  wird  das  Elisen  resorbiert?  Zeitschr. 
f.  phyaiol.  Chemie.  15.  93.  1891.  Bnü  AvderhaU<„  und  /w.r  Kona:   Fütterung»- 

icbe  mit  durch  Pankreatin,  durch  l'epsinsalzsäure  und  durch  Säure  hvdrolysiertes 
Katern.  Ebeuda  42.  S.  ;">28.  190t.  —  BfffrijmM  BBd  Hannen:  (her  EiweiÜnjnthese  im 
Tierkörper.  Ebenda.  43.417.  190&.  —  W.Fnlta  und  0,  T.  Xoryycrath:  FOttÄTOgfTBT- 
suche  mit  künstlicher  Nahrung.  Hofmeistern  Beiträge.  7.  313.   1906. 

*»  J.  L\ebui:  Die  Chemie  in  ihrer  Anwendung  auf  Agrikultur  und  Physiologie. 
S.332.  1876. 
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faßte  sie  in  erster  Linie  als  Bausteine  der  Zelle  auf.  Id  der  Tat  findet  man 
sie  auch  in  jeder  Zelle,  und  zwar  regelmäßig  Kalium,  Natrium,  Calcium. 
Magnesiuni,  Eisen,  Phosphorsäure,  Fluor  und  Chlor.  In  einzelnen 
Fallen  hat  man  auch  Mangan,  Kieselsäure,  Jod  und  Arsen  in  tieri- 
schen Zellen  aufgefunden.  Die  Pflanzen  entnehmeu  ihre  Salze  dem  Boden 
resp.  Wasser  und  können  unter  besonderen  Verhältnissen  auch  andere 
Kleinente  enthalten,  so  z.  B.Kupfer,  Zink,  Aluminium.  Die  Kieselsäure 
spielt  als  Stützsubstanz  bei  vielen  Pflanzen  eine  sehr  bedeutende  Rolle. 
Auch  die  Pflanzenzelle  bedarf  anorganischer  Bestandteile,  Ks  ist  kein 
Zweifel,  daß  die  physiologische  Bedeutung  der  Salze  im  pflanzlichen  und 
tierischen  Organismus  dieselbe  ist,  und  daß  ihre  Rolle  keineswegs  durch  die 
Annahme,  dal'»  die  anorganischen  Stoffe  ein  passives  Baumaterial  der  Zelle 
darstellen,  erschöpft  ist.  Es  geht  dies  schon  daraus  hervor,  dal»  die  Ver- 
teilung der  Salze  im  Organismus  keine  gleichmäßige  ist  So  rinden  wir 
z.  B.  in  den  Zellen  mehr  Kaliumverhindungen  und  weniger  Natrium- 
salze, während  die  Körpersäfte,  z.  B.  das  Serum,  gerade  das  umgekehrte 
Verhältnis  zeigen.  In  der  Zelle  findet  sich  auch  mehr  Phos- 
phorsäure, datregen  weniger  Chlor.  Wir  ersehen  aus  diesen  Bemerkungen 
schon,  daß  die  Aufnahme  der  Salze  durch  die  Zelle  offenbar  ein  aktiver 
Prozeß  ist .  So  zieht  sie  aus  dem  an  Nairiumsalzen  reichen  und  an  Kalium- 
salzen armen  Serum  gerade  das  Kalium  an  sich.  Es  ist  wohl  möglich, 
daß  die  Untersuchungen  von  Bokorng  '  i  über  das  Verhalten  niederer  Or- 
ganismen zu  Lösungen  bestimmter  Farbstoffe,  Salze  etc.  uns  einen  Ein- 
blick in  diese  Prozesse  ermöglichen  werdr-n. 

Es  zeigte  sich  nämlich,  daß  das  Protoplasma  gewisser  Zellen  be- 
stimmte Verbindungen  selbst  aus  sehr  verdünnten  Lösungen  aufnimmt,  und 
zwar  in  vielen  Fällen  vollständig,  so  dal!  z.  B.  eine  gefärbte  Lösung  schließ- 
lich farblos  wird.  Bokontjf  nimmt  an,  dal'  zwischen  dem  Protoplasma  und 
den  betreffenden  Substanzen  Verbindungen  entstehen.  Er  hat  z.  B. 
zeigt,  daß  Spirogyren  und  Cladophoren  ans  einer  Silberlösung 
1 :  100,000.000  noch  imstande  sind,  Silber  aufzustapeln.  In  einer  Lösung 
von  1:10,000.000  nehmen  diese  Zellen  soviel  Silber  auf.  daß  sie  duid 
Salzsäure  und  Schwefelwasserstoff  schwarz  gefärbt  werden.  Auch  aus  sehr 
verdünnten  Lösungen  von  Kupfer-  und  von  Quecksilbersalzen  reilien  diese 
Zellen  diese  Salze  an  sich.  Gegen  andere  Verbindungen,  wie  Goldsalze 
/.  B.  verhallen  sich  die  genannten  Algen  in  ganz  anderer  Weise  Aus 
einer  Ooldchloridlösung  von  1  :  100.000  z.  B.  wird  weder  von  Algen-  noch 
von  Hefezellen  Gold  aufgespeichert.  Das  Verhalten  dieser  Zellen  gegen 
die  Schwermetalle  ist  ein  ganz  spezifisches  und  läßt  sich  vorläufig  D 
erklären.  Auch  bei  der  Aufnahme  bestimmter  Salze  durch  die  Zellen  des 
tierischen  Organismus  müssen  bestimmte  und  spezifische  Prozesse  mit- 
spielen, durch   die   eine   bestimmte  Auslese  in   bestimmten  Verhältnissen 

'i  //,.  BtkoMfi  Übereinstimmendes  Verhalten  der  Metalle  der  Kupforgrupp« 
(Kupfer.  QueklfllNr,  Sil  her  i  tfetren  /eilen  der  niederen  Pflanzen.  Chemiker-Zeitung.  2>. 
1Ä)1.  1905. 
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ermöglicht  wird.  Erst  in  neuerer  Zeit  ist  es  gelungen,  wenigstens  nach 
einigen  Richtungen  hin,  die  Rolle  der  Salze  im  Zeüeben  einigermaßen 
aufzuklären.  Die  Funktion  der  Salze  ist  unzweifelhaft  in  erster  Linie 
einmal  eine  osmotische.  Den  anorganischen  Salzen  füllt  die  Aufgabe  zu, 
den  osmotischen  Druck  der  Zellsäfte  selbst  und  der  intrazellularen  Safte 
zu  regulieren.  Es  ist  klar,  daß  durch  dessen  Veränderung,  sei  es  durch 
Wasseraufnahme  oder  -abgäbe  einesteils  Zellschwellung  resp.  -Schrumpfung 
herbeigeführt  werden  kann,  andernteils  wird  jede  Konzentrierung  resp 
Verdünnung  des  im  Protoplasma  vorhandenen  Reaktionsgemisches  sofort 
die  schwersten  Störungen  im  Ablauf  der  einzelnen  Reaktionen  zur  Folge 
haben.  Ine  Reaktionsgeschwindigkeit  wird  vor  allem  eine  andere  sein.  Mit 
dieser  Aufgabe,  der  Konstanthaltung  des  osmotischen  Druckes  der  Zell- 
und  Gewebsflüssigkeit,  kann  jedoch  die  Aufgabe  der  anorganischen  Ele- 
mente nicht  erfüllt  sein.  Es  erhellt  dies  ohne  weiteres  aus  dem  Umstände, 
den  wir  schon  betont  haben,  daß  die  Zelle  nicht  mit  einem  oder  doch 
wenigen  Salzen  den  osmotischen  Druck  reguliert,  sondern  ganz  bestimmte 
Salze  auswählt.  Es  ist  /,.  B.  nicht  möglich,  den  Kaligehalt  einer  Zelle  ein- 
fach durch  die  äquivalente  Menge  Natrium  zu  ersetzen.  Es  müssen  somit 
ganz  offenbar  die  einzelnen  Salze  noch  spezifische  Funktionen  ausüben. 
Es  ist  bis  heute  noch  unklar,  welcher  Art  diese  Spezifizitat  ist.  Wir  kennen 
wohl  viele  Tatsachen,  es  ist  jedoch  vorlaufig  unmöglich,  alle  Resultate 
unter  einem  gemeinsamen  Gesichtspunkt  zu  betrachten  und  bestimmte 
Schlußfolgerungen  anzuschließen.  Es  seien  einige  Beispiele  derartiger  spezi- 
fischer Salzwirkungen  angeführt.  OvmiOH  '  |  hat  gezeigt,  daß  Froschmuskeln  in 
zirka  Q-T/9igw  Kochsalzlösung  12—24  Stunden  lang  ihr  normales  Volumen 
beibehalten  und  40  48  Stunden  erregbar  bleiben.  In  konzentrierten  Lösun- 
gen nehmen  sie  an  Volumen  ab,  in  verdünnten  zu.  Osmotisch  ebenso  in- 
different wie  0  7"  „ige  Kochsalzlösung  verhalten  sich  Lösungen  von  Trauben- 
zucker, Rohrzucker,  Milchzucker,  Mauuit.  Alanin,  Asparagin  usw.,  voraus- 
gesetzt, daß  diese  den  gleichen  osmotischen  Druck  haben  wie  die  Ui*rt'„ige 
Kochsalzlösung.  In  diesen  Lösungen  geht  jedoch  die  Erregbarkeit  bald 
verloren.  Wird  nun  zu  den  genannten  Lösungen  etwas  Kochsalzlösung 
hinzugefügt,  so  wird  der  Muskel  wieder  erregbar.  Es  genügen  imiis  bis 
0074°  „  Kochsalz,  um  die  Erregbarkeit  des  Muskels  zu  erhalten.  Es  fragt 
sich  nun,  ob  bei  der  Änderung  des  Anions  (Cl)  bei  gleichbleibendem  Kation 
(Na)  und  Anwendung  äquivalenter  Mengen  der  Salze  die  Wirkung  des  Na- 
trium ums  stell  ändert.  Es  ergab  sich,  daß  Rromid,  Nitrat,  Sulfat,  Bikarbonat, 
Chlorat,  Azetat  und  das  sekundäre  Natriumphosphat  Kochsalz  vertreten 
können.  Somit  war  erwiesen,  daß  die  Anionen  für  die  genannte  Wirkung  gl» 
gültig  sind.  Es  kommt  nur  auf  das  Kation  (Na  -f )  an.  Nun  wurde  ki 
weiteren  Versuchen    das   Kation    gewechselt.   Es  gelang  nur  mit  Lithium 


')   JE  ürerton:    Beiträge    zur    ■UfUaiMfl   M<isL«d-     und   Nervenpin  siologh.-.   I 
die  osmotischen    Eigenschaften    flu    Motktifl     l'jhuum  Archiv.  92.  115.  1902.     —  lvber 
die  Uoentbehrlichkeit  von  Natrium-  (oder  Lithium- >  Ionen  für  den  Kontraktinmakt  des 
M'.-Icela.  Ebenda.  92.  846.   1900. 


Abderhalden,  I'bjr*i«lQgi«eh»  th«cni». 


28 


386 


\  otiesung  W  l 


das  Natrium  zu  ersetzen.  Kalium-,  Calcium-,  Magnesium-,  Strontium-  und 
Barvumsalze  vermochten  die  Erregbarkeit  des  Muskels  nicht  zu  konser- 
vieren offenbar  haben  somit  die  Natriumionen  ander  der  Herstellung 
und  Erhaltung  eines  bestimmten  osmotischen  Druckes  eine  ganz  spezi- 
fische Wirkung  auf  die  Kontraktilitat  des  Muskels. 

Eine  sehr  hübsche  Beobachtung  hat  ferner  Jacques  /,<"/'»  jemacht. 
Wird   die  .Meduse   Gonionemus   in   eine  Lösung   von   Rohrzucker  oder 
<.l\   tiin  gebracht,     deren  osmotischer  Druck  dem    des    Meerwassers 
spricht,  so  hören  ihre  rhythmischen  Schlage  sofort  auf.  Wählt  man  tu 
denselben  Bedingungen  statt  den  genannten  Verbindungen  Kochsalz  o 
Bromnatrium,  so  schlagt  die  Meduse  weiter. 

Loch*)  hat  ferner  gezeigt,  daß  die  Anwesenheit  der  Natriumionen 
für  sich  allein  zur  Erhaltung  der  Kontraktilitat  der  Muskeln  nicht  aus- 
reichend ist.  Frosriimiiskehi  zeigen  in  0*7 " ,'„igcr  Kochsalzlösung  nach  etwa 
einer  Stunde  rhythmische  Kontraktionen,  die  über  24  Stunden  anhalten 
können.  Es  scheint,  daü  die  Natriumionen,  wenn  sie  allein  anwesend 
sind,  in  irgend  einer  Weise  reizend  auf  die  Muskelfasern  einwirken.  Mau 
hat  auch  direkt  von  einer  Gift  Wirkung  gesprochen.  Es  ist  nun  von  größtem 
Interesse,  daU  es  gelingt,  die  offenbar  schädigende  Wirkung  der  Natrium- 
ionen  (und  auch  der  bei  Rubidium-  und  Caesiumionen  auftretenden) 
durch  den  Zusatz  mehrwertiger  Kationen,  z.  B.  von  Calcium ,  Strontium. 
Magnesium.  Mangan  etc.,  aufzuheben.  Diese  Wirkungsweise  ist  nicht 
•i  an  die  Wertigkeit  des  Kations  allein  gebunden.  So  heben  Barvum. 
Zink,  Kadmium  und  Blei  trotz  ihrer  Zweiwertigkeit  die  durch  Natriumionen 
hervorgerufenen  Zuckungen  nicht  auf.  Dagegen  hat  das  einwertige  Kali 
eine  dem  Natriumion  entgegengesetzte  Wirkung.  Es  ist  von  höchstem  Int.i 

dal   rheinisch  so  nahe  verwandte  Kiemente,  wie  Natrium   und  Kai. 
physiologisch  so  different  wirken  können. 

Eine  ganz  analoge  Beobachtung  ist  auch  an  dem  Teleostier  Kundulu» 
heferorlitus  gemacht  worden.3)  Dieser  Fisch  ist  gegen  Schwankungen  des 
osmotischen  Druckes  sehr  unempfindlich.  Er  lebt  im  Meerwasser  so  gut  wie 
in  destilliertem  Wasser,  dagegen  geht  er  in  reiner  Kochsalzlösung  von  der 
Konzentration  des  Meerwassers  rasch  zugrunde.  Die  Fuuduluseier  vorhalten 
sich  ganz  gleich  Setzt  man  der  genannten  Kochsalzlösung  Calcium!-*-  +  h 
Barvum ( -f -f  I-,  Strontium(+  -f )-,  Magnesium (+  +)-,  Blei(  +  4-)-,  Kobalt 
(++)-.  Eisen (4-  + )-,  Zink(+  -f )-,  Mangan (  4-  +  )-.  Chrom!  -f  -f  4- )-  oder 
Aluminium (+  f  4-)- Ionen  zu,  so  wird  die  Wirkung  des  Kochsalzes  auf- 
gehoben. Quecksilber!  +  +  )-,  Kupfer (4-  +  }-.  Kadmium <  {•  +  K  Nickel (  + 
und  Eisen  (+ +  +)*lonen  sind  ohne  Einfluli. 


i  Junjih.-    Lotb:   On  the   poisonoua  effects  of  a  puie  NaCl  Solution     Auicm-sn 
Journal  of  l'hysiol.  8.  383.  VM). 

*)  Ja  I  e,  Aiuericau  Journal  of  PhyaioL  8.  383.  19Q0. 

•)  Jacques  Loch:  i  ta   die  Bedeutung  det   •  ;»    und  K-Ionen  für  die  Horrtatic 
<>   889    1900.  Vgl.  hierzu  auch  W.   i   Otborn*:  Um  to-oaUed 
action  <>f  divalent  kationa  Journal  of  l'hysiol.  (I'rocecd.  of  tho  Phvaiol.  Soe.  83.  H»   1 
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Die  Abhängigkeit  der  Zellfunktion  von  der  Art  der  vorhandenen 
Bäbe  und  die  Zusammenwirkung  verschiedener  antagonistisch  wirkender 
Salze  zeigt  sehr  schön  der  folgende  Versuch.  Kochsalzlösung  von  der  Zu- 
sammensetzung des  Meerwassers  ist  für  das  Fundulusei  giftig.  Calcium 
und  Magnesium  dagegen  sind  ohne  erkennbaren  Einfluli  auf  das  Ei.  Bringt 
man  nun  ein  Fundulusei  in  reine  Lösungen  der  genannten  zweiwertigen 
Metalle,  so  entwickelt  es  sich  nicht.  Die  Entwicklung  tritt  ein.  sobald  man 
ein  Natriumsalz  zusetzt. 

Ks  sei  an  dieser  Stelle  auch  an  die  Versuche  von  Martin  H  FUck 
erinnert.  Durch  Injektion  einer  V8  molekularen  Lösung  von  Kochsalz  in 
die  Blutbahn  wird  Glukosurie  erzeugt,  und  zwar  entspricht  sie  nach  ihrem 
ganzen  Verhalten  der  nach  Zuckerstich  auftretenden  und  ist  ihr  anscheinend 
gleichwertig.  Diese  (ilnkosiirie  kann  bei  Kaninchen  durch  den  Znsatz  eines 
kleinen  Betrages  von  Calciumchlorid  (975  nn*  '  „  mol.  NaCl  -f  Sdcm1 
■'s  mol.  CaCls)  beseitigt  werden.  Ist  die  Zuckerausscheidung  aufgehoben, 
so  kann  sie  durch  erneute  Anwendung  von  reiner  Kochsalzlösung  wieder 
angeregt  und  auch  durch  CaCL-Lösung  wieder  die  erneute  <  InUsurie 
beseitigt  werden. 

Diese  Wechselwirkungen  sind  von  höchstem  Interesse.  Ihr  Studium 
eröffnet  ganz  neue  Bahnen.  Jede  Zelle  hat  ganz  offenbar  ihre  ganz  be- 
sonderen Salze  in  ganz  spezifischer  Verteilung.  Eine  Störung  dieses  Ver- 
hältnisses kann  bald  dem,  bald  jenem  Salze  das  Übergewicht  geben  und 
manche  Schädigung  im  Zellhaushalte  hervorrufen.  Vorläufig  sind  wir  genötigt. 
die  Wirkungen  der  einzelnen  Ionen  für  sich  und  in  künstlichen  Gemischen 
zu  studieren.  Hier  das  Verhältnis  der  einzelnen  Ionen  in  den  Zellen 
selbst  erlauben  uns  vorläufig  unsere  Methoden  noch  keinen  Einblick.  Wir 
können  uns  wohl  durch  die  Aschenanalyse,  d.  h.  durch  Verbrennung  der 
organischen  Substanz  einen  Einblick  in  die  anorganischen  Bestandteile 
eines  Organes  verschaffen.  Abgesehen  davon,  datt  uns  die  Aschenanalyse 
niemals  ein  richtiges  Bild  über  die  Art  des  Vorkommens  der  einzelnen 
Salze  in  der  Zelle  gibt,  genügt  ein  Hinweis  auf  den  {lullerst  feinen  Mecha- 
nismus in  der  Wirkung  der  einzelnen  Ionen  aufeinander,  um  darzutun, 
wie  enorm  weit  wir  noch  von  der  Kenntnis  des  Haushaltes  der  Zelle  ent- 
fernt sind. 

locgtta  Loeb  hat  sich  durch  umfangreiche  Studien  das  grolle  Ver- 
dienst erworben,  unsere  Kenntnisse  der  Salzwirkungen  und  ihre  gegen- 
seitigen Beziehungen  in  bedeutendem  Malta  besonders  durch  seine  Ver- 
suche über  die  künstliche  Parthenogenesis')  gefördert  zu  haben.  Wir 
können  an  dieser  Stelle  auf  alle  die  zahlreichen  hochinteressanten  Lrnter- 


Hartin  H.  Füchtr:  Weitere  Versuche  über  die  BeCTOn  tfmg  und  Hemmung 
von  Glukosurie  bei  Kaninchen  durch  Salze.  J'jhit/ers  Archir.  HHl.  80.  I«JÜ4  udü  109. 
1.   1  '.*):>. 

:j  Vgl.  die  Zusammenstellung  Ton  IM  .lb<irrhalden:  Neuere  Versucht«  über 
künstliche  Paitbenngewsts  und  Bastardierung.  Airhiv  f.  Kassen-  und  Ge&ellechafttbiologie. 
Jg.  1.8.656.  11 
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suchungen  nicht  eingehen.  Wir  werden  später  noch  auf  sie  zurückkommen. 
Es  sei  aus  der  grolien  Zahl  der  Versuche  nur  einer  herausgegriffen.  Un- 
befruchtete Eier  von  Anneliden  lassen  sich  zur  Entwicklung  bringen,  wenn 
man  dem  Seewasser  kleine  Mengen  eines  Kalisalzes  beifügt  (z.  B.  1 
einer  2'/tn-KCI  oder  KNOx-Lösung  zu  lOOe»«5  Seewasserj.  Es  entwickeln 
sich  schwimmende,  anscheinend  normale  Larven.  Auf  unbefruchtete  Set 
igeleier  ist  diese  Lösung  ohne  Kinwirkung. 

Wir  haben  mit  diesen  Versuchen  den  Beweis  erbracht,  dali  di€ 
Ionen  für  den  Lebensprozeü  ganz  unentbehrlich  sind.  Unaufgeklärt 
noch  die  Art  ihrer  Wirkung.  Es  ist  möglich,  dali  eine  Klärung  dieser 
Frage  durch  das  Studium  der  anderen  Zellbestandteile  und  speziell  deren 
Verhalten  au  den  Ionen  erreicht  wird.  Nun  enthalten  alle  Zellen  Kolloide, 
und  es  ist  sogar  geradezu  an  ihr  Vorhandensein  das  Zustandekommen 
der  Lebensprozesse  geknüpft  worden.  Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  dali 
der  eigentümliche  physikalische  Zustand  des  Zcllinhaltcs  von  weittragend- 
ster Bedeutung  für  alle  in  der  Zelle  ablaufenden  Prozesse  ist.  Ja,  er 
allein  ermöglicht  offenbar,  dali  nebeneinander  die  mannigfachsten  Reak- 
tionen ablaufen  können.  Kolloidale  Lösungen  diffundieren  nur  sehr  langsam, 
ja  eigentlich  fast  gar  nicht  in  andere  hinein.  Es  ist  von  größter  Wi  b 
keit,  daü  durch  die  gesteigerte  Viskosität  oder  Zähigkeit  eines  Mediums 
weder  die  Diffusionsgeschwindigkeit  von  Kristalloiden  und  Elektrolyten, 
noch  die  Ionenbeweglichkeit ,  noch  die  Dissoziation  beeinflußt  wird.  Eine 
monomolekulare  Reaktion  (z.  B.  die  Katalyse  des  Methylazetats  durch  Salz- 
säure) verläuft  in  Gelatinegallerte  ebenso  rasch  wie  in  Wasser.  Andrerseits 
verhindert  das  Kolloid  infolge  seiner  hohen  inneren  Reibung  sehr  oft  die 
Bildung  von  Niederschlägen.  Es  ist  diese  Erscheinung  nicht  etwa  durch 
Hemmung  von  Reaktionen  bedingt,  sondern  dadurch,  dali  das  Kolloid  die 
neugebildeten  Moleküle  in  Äußerst  feiner  Verteilung  erhält  nnd  verhindert, 
dali  sie  zu  größeren  sichtbaren  Komplexen  zusammentreten.  So  bewirken 
die  Kolloide  eine  enorme  OberflächenvergrÖUerung. 

Die  ganze  Auffassung  der  Kolloide  ist  noch  in  stetem  Flusse  be- 
griffen. Es  läßt  sich  noch  keineswegs  ermessen,  welche  Rolle  ihnen  im 
ganzen  Haushalte  der  Zellen  zukommt.  Viele  Einzeltatsachen  weisen  darauf 
hin,  dali  uns  die  weitere  Erforschung  der  Kolloide  unzweifelhaft  einen 
grollen  Schritt  weiter  in  unserer  Kenntnis  der  Zellarbeit  bringen  mul-  '-> 
Hier   interessiert   uns   besonders   das  Verhalten    der    Kolloide    gegen    die 


'i  Vgl.  die  übersieht  licht»  Zusammenstellung  von  Hans  Amt:  l'her  organische 
Kolloide.  Die  kolloidalen  Lösungen.  Biochemisches  Zentral llatt.  8.  Nr.  16  18  IT  - 
und  501.  liN)*>.  Hin  umfangreiches  und  gutes  Literaturverzeichnis  erleichtert  die  Orien- 
tierung. —  It.  Zsir/moml i) :  Zur  Erkenntnis  der  Kolloide,  über  irreTerpible  Hydrotole 
und  Ultramikroskopi«'.  (iustuv  Fischer  Jena  1905.  —  Kinen  überaus  wertvollen  l  berbbek 
über  den  Stand  der  phvsikali  .eben    Forschung   im  Gebiete  der  Physiologie  gibt 

//  ./   Ifambun/er:   Osmotischer  Druck    und   locenlohre    in    den    medizinischen    Wissen- 
schaften. Bd.  1  — III.  J.  I- .  I>er?mann.  Wiesbaden   l'.KM.    F.s  sei  ferner  auf  Uudoli  Iltibtr: 
Physikalische  Chemie    der  Zelle    und    der  <icuebc,  Wilhelm    Kngelmann .    Leipzig 
rerwie-^u. 
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Jonen.  Jlariiy1)  hat  nachgewiesen,  dal)  die  Ionen  einen  ganz  bestimmten 
Einflui'  auf  den  Zustand  der  Kolloide  besitzen.  Negativ  geladene  Kolloide 
werden  durch  Kationen,  positiv  geladene  durch  Anionen  gefällt.  Auch 
aus  diesen  Einwirkungen  ergibt  sich  ein  neuer  Reweis,  wie  äußerst 
fein  der  ganze  Zellmechanismus  abgestimmt  sein  rautt,  um  einerseits 
zwischen  den  Ionen  unter  sich  und  andrerseits  zwischen  diesen  ond  den 
Kolloiden  einen  solchen  Zustand  zu  schaffen  und  zu  erhalten,  dal>  alle 
Funktionen  ungehindert  verlaufen.  Es  ist  ohne  weiteres  klar,  da«  die 
Zelle  durch  mannigfache  Prozesse  bald  die  Wirkung  des  einen  Ions  je 
nach  Bedarf  hervortreten  lassen  kann,  bald  die  eines  anderen.  Stets  muß 
sie  fähig  sein,  den  Einfluß  eines  bestimmten  Ions  im  geeigneten  Moment 
zu  neutralisieren.  Unzweifelhaft  haben  gerade  hier  die  Betrachtungen 
der  physikalischen  Chemie  ganz  neue  Bahnen  eröffnet,  und  sie  werden 
auch  ohne  Zweifel  auf  den  beschrittenen  Wegen  zu  neuen  Zielen  füllten. 
Aber  auch  hier  vor  den  feinsten  Mechanismen  der  Zelle  darf  nie  und 
nimmer  von  einer  physikalischen  und  einer  physiologischen  Chemie  der 
Zelle  getrennt  gesprochen  werden.  Beide  Forschungen  mögen  sich  ab 
und  zu  mit  Vorteil  trennen  und  eigene  Wege  gehen,  immer  wieder  müssen 
sich  jedoch  beide  Gebiete  auf  eine  gemeinsame  Basis  zurückfinden  und 
als  grolle  einheitliche  Forschung  mit  wechselnden  Methoden  nicht  neben- 
einander, sondern  miteinander  vorwärts  arbeiten. 

Jedenfalls  geht  aus  den  mitgeteilten  Beobachtungen  hervor,  dal»  die 
Sato  und  das  Wasser  ihrer  ganzen  Bedeutung  nach  nicht  hinter  der  der 
organischen  Nahrungsstoffe  zurückstehen.  Wie  auch  die  Rolle  der  letzteren 
im  Organismus  keine  einheitliche  ist,  so  beteiligen  sich  auch  die  anorgani- 
schen Nahrungsstoffe  an  mannigfachen  Prozessen.  Liefern  sie  dem  Körper 
Mich  keine  chemischen  Spannkräfte,  so  sind  sie  doch  in  mannigfacher  Weise 
bei  der  Erzeugung  mechanischer  Kräfte  beteiligt,  sei  es  durch  Konzen- 
trationsänderungen  der  Lösungen,  durch  Änderung  des  osmotischen  Druckes, 
der  OberflächenspannmiL'  BSW, 

lue  Salze  sind  in  unseren  Nahrungsmitteln  stets  in  so  grolter  Menge 
vorhanden,  dal'»  sie  für  die  Bedürfnisse  des  tierischen  Organismus  bei 
weitem  ausreichen.  Eine  Ausnahme  bildet  für  den  Menschen  und  bestimmte 
Tierarten  nur  das  Kochsalz.  Dieses  wird  als  einziges  aller  anorganischen 
Salze  auch  direkt  als  solches  der  Nahrung  zugesetzt.  Ks  ist  dies  eine  auf- 
fallende Erscheinung,  denn  alle  unsere  Nahrungsmittel,  die  animalischen 
sowohl  wie  die  vegetabilischen,  enthalten  ganz  beträchtliche  Mengen  von 
Chlor  und  Natrium.  Die  Aufklärung  der  Ausnahmestellung  des  Kochsalzes 
verdanken  wir  (!.  /;.  Humjf."-)  Btmgi  weist  vor  allem  auf  den  Umstand  hin. 


'»   W.  K.  llardy:    Kine   vorläufige  Untersuchung    der    IS  ,    wel.-hr    die 

Stabilität  vnn  nicht  umkehrbar M  BydVOMka  beMimmen.  Zeitarhr.  f  ph\»ikaliäche 
Chemie.  H  MO   l'K». 

*)  <i.r.  HvHt/f.  Cber  die  Bedeutung  de*  Kochsalzen  und  das  Verhalten  der  Kali- 
salze im  menschlichen  Organis-mus.  Zeitschr.  f.  Biol.  9.  UM  1*7:1  Kthungraphischer 
N:n -htrag    zur    Abhandlung    uher   die  Bedeutung  des  Kochsalzes   und   das  Verhalten  (kr 
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daiJ  unter  den  Tieren  nur  die  reinen  Pflanzenfresser,  in  keinem  Falle  reine 
Fleischfivssc-r,  Kochsalz  als  solches  aufnehmen.  Nur  erstere  zeigen  ein  aus- 
gesprochenes Verlangen  nach  diesem.  Es  ist  dies  den  Jägern  schon  lange 
bekannt.  Sie  wissen,  dal»  wildlebende  Herbivoren  —  "Wiederkäuer  und  Ein- 
hufer —  salzhaltige  Wassertümpel  mit  Vorliebe  aufsuchen.  Nun  entspricht 
die  Kochsalzmenge,  welche  der  Pflanzenfresser  mit  seiner  Nahrung  auf 
nimmt,  auf  die  Einheit  des  Körpergewichtes  berechnet,  ziemlich  derjeni: 
welche  dem  Fleischfresser  in  seinem  Futter  zugeführt  wird.  An  einen  Man  gel 
an  Kochsalz  an  und  für  sich  kann  kaum  gedacht  werden,  wenn  man  nicht 
annehmen  will,  datf  dieses  Salz  im  Organismus  der  Herbivoren  eine  ganz 
besondere  Rolle  spielt;  eine  Annahme,  die  nach  den  neueren  Forschungen 
über  die  Wirkung  einzelner  Ionen  übrigens  an  und  für  sich  nicht  mehr 
so  unwahrscheinlich  klingt.  Bxwjc  hat  nun  nachgewiesen,  dal'»  die  vegeta- 
bilische Nahrung  sich  von  der  animalischen  in  erster  Linie  durch  den 
Behalt  an  Kali  unterscheidet.  Der  Pflanzenfresser  nimmt  mit  seiner  Nah- 
rung 3 — 4mal  soviel  Kalisalze  auf  als  der  Fleischfresser.  Alle  Vegetahili.  n, 
vor  allem  die  Kartoffeln,  der  Klee,  das  Wiesenheu  enthalten  reichliche 
Mengen  Kali.  Wir  kennen  nur  einige  wenige  Pflanzen  des  Festlandes,  so 
die  Chenopodium-  und  Artriplexarten,  in  denen  der  Kochsalzgehalt 
überwiegt.  Dieser  hohe  Kaligehalt  der  Pflanzen  findet  eine  ungezwungene  Er- 
klärung in  der  Verteilung  der  beiden  Kiemente  Kali  und  Natrium  auf  der 
Erdoberfläche.  Bei  der  Verwitterung  der  Silikatgesteine  bildete  sich  kohlen- 
saures Natrium,  das  in  Wasser  leicht  löslich  mit  diesem  in  die  Tiefe  sick»  1 1 
Das  Kalium  hingegen  bleibt  mit  anderen  Basen,  namentlich  als  Tonerde, 
an  Kieselsaure  gebunden,  als  unlösliches  Doppelsalz  auf  der  Erdoberfl 
liegen,  während  das  Natrium  mit  Quellen,  Bächen,  Flüssen  fortgeschwemmt 
und  dem  Meere  zugeführt  wird.  So  erklärt  es  sich  einerseits,  dall  die 
Erdoberfläche  mit  großer  Zähigkeit  Kalisalze  zurückhält,  und  andernteils 
der  Reichtum  des  Meeres  an  Natriumsalzen,  speziell  an  Kochsalz. 

Es  fragt  sich  nun,  aus  welchem  Grunde  ein  erhöhter  Kaligehalt  enn 
vermehrte  Kochsalzaufnahme  hervorruft.  Bunge  stellt  sich  diese  Erscheinung 
folgendermaßen   vor:  Bringt  man   ein  Kalisalz,  z.  B.  kohlensaures  Kali  in 
wässeriger  Lösung  mit  Chlor natrium  (Kochsalz)  zusammen,  so  findet  eine 
teilweise  Umsetzung  statt.    Es  bildet   sich  Chlorkalium    und  kohlens.u 
Natrium.  Nun  nimmt  unter  den  anorganischen  Salzen  des  Blutserums  das 
Chlornatrium  die  erste  Stelle  ein.   Es  findet   sich  stets   in    beträchtlicher 
Menge .    und    diese   ist ,   so    weit    unsere   Kenntnisse    reichen ,    ziemlich 
konstant.  Werden  nun  dem  Serum  bei  pflanzenreicher,  d.  h.  sehr  kalircichir 
Nahrung  durch  Resorption  reichlich  Kalisalze  zugeführt.  80  wird  auch  hier 
ein  teilweiser   Austausch    des   Säurerestes   zwischen    den    Natriums;. i 
des  Blutes  und  den  zugeführten  Kalisalzen  eintreten.    Es  entsteht  l'hlor- 


Kalisulzc  itu  uieuschliclion  Organismus.    Ebenda.    10.  111.  1 874  und  Der  Kali-,  Natron- 
;lt    liii    Milch,    verglichen    mit   dem  anderer  Nahrungsmittel    und  des  Ge- 
lamtorganismus  der  Blngeticre.  10    295  u.  32.'?.  1H71.       Vgl.  auch  Lehrbuch  der  Pli 
logie  de«  Menschen.  Bd.  II.  1 .  Aufl    S  108.  1801. 
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kalium  und  das  Natriumsalz  der  an  Kali  gebundenen  Saure.  Durch  diesen 
Prozeli  ist  nun  die  Zusammensetzung  des  Blutes  gestört  Dm  BBIIlin  enthalt 
«•inen  ihm  sonst  nicht  angehörenden  oder  doch  nicht  in  so  groUen  Mengen 
zukommenden  Bestandteil,  nämlich  das  neugebildete  Natronsalz.  Die  Nieren 
haben  nun,  wie  wir  spater  noch  sehen  werden,  die  Aufgabe,  die  Zusammen- 
setzung des  Serums  zu  überwachen  und  zu  regulieren.  Sie  eliminieren 
jeden  Bestandteil,  der  dem  Serum  normalerweise  fremd  ist,  und  den  Über- 
schuß der  ihm  angehörenden  Verbindungen.  In  diesem  Fall  scheidet  die 
Niere  das  neu  gebildete  Natriumsalz  und  das  (  hlorkalium  aus.  Durch 
diesen  ganzen  Prozeli  lial  -.oinit  der  <  )r;:am>ini]s  Natrium  und  CtÜOI  Wl 
loren.  Das  Serum  ist  an  Kochsalz  verarmt 

Diese  Deduktionen  hat  Hange  auch  experimentell  geprüft.  Er  nahm 
selbst  L84  K |l  1  als  phosphorsaures  und  als  zitronensaures  Salz  allmählich 
im  Laufe  des  Tages  in  drei  Dosen  auf  und  konnte  nachweisen,  dal',  seinem 
Korper  &g  Kochsalz  entzogen  worden  waren.  Die  zugeführte  Kalimenge 
ist  keine  sehr  große.  Ein  Mensch,  der  sich  vorwiegend  mit  Kartoffeln 
nährt,  kann  bis  40//  Kali  pro  Tag  aufnehmen.  Dieser  Verlust  an  Natrium- 
salzen ist.  natürlich  keineswegs  auf  das  Blut  beschränkt.  Dieses  steht  in 
bestand ige rn  Austausch  mit  den  Geweben  und  Zellen.  Auch  diese  nehmen 
an  der  Kochsalzabgabe  teil.  Nun  können  wir  uns  recht  wohl  denken, 
dali  nach  dem.  was  wir  über  die  Wirkung  bestimmter  Ionen  kennen 
gelernt  haben,  ein  Mindergehalt  der  Zellen  an  Natriumionen,  die  ja  nach 
ihrer  Wirkungsweise  keineswegs  etwa  durch  Kaliionen  ersetzbar  sind,  zu 
Störungen  führen  kann.  Der  Organismus  wird  auf  alle  Fälle  das  Bestreben 
haben,  sobald  als  möglich  das  gestört«-  Gleichgewicht  wieder  herzustellen. 

Humj<  hat  für  seine  Ansicht  zahlreiche  Belege  beigebracht.  Einmal 
wies  er  darauf  hin,  dali  in  Frankreich  die  Landbevölkerung  pro  Kopf 
dreimal  soviel  Kochsalz  konsumiert  als  die  Bewohner  der  Städte.  Nun 
i-l  ja  def  iiebraiieh  an  Vegetabilien  auf  dem  Lande  ein  viel  bedeutenderer 
als  in  der  Stadt,  deren  Bevölkerung  vorwiegend  animalische  Nahrung  auf- 
nimmt. Ein  Einblick  in  die  Richtigkeit  der  Annahme,  dal.»  die  kalireicheu 
Vegetabilien  die  Ursache  des  Kochsalzbedürfnisses  sind,  war  ferner  von 
dem  Studium  des  Verhaltens  derjenigen  Völkerschaften  zu  erwarten,  welche 
eine  ausgesprochene  animalische  Nahrung  besitzen,  wie  gewisse  Jäger-. 
Fischer-  und  Nomadenvölker.  Bunge  hat  zur  Entscheidung  dieser  Frage 
eine  grolle  Zahl  von  Reiseberichten  durchgesehen  und  auch  brieflich 
bei  Reisenden  Erkundigungen  eingezogen.  Es  hat  sich  herausgestellt.  „datf 
zu  allen  Zeiten  und  in  allen  Ländern  diejenigen  Völker,  welche  von  rein 
animalischer  Nahrung  leben,  das  Salz  entweder  gar  nicht  kennen  oder, 
wo  sie  es  kennen  lernen,  verabscheuen,  während  die  vorherrschend  von 
Vegetabilien  sich  nährenden  Völker  ein  unwiderstehliches  Verlangen  da- 
nach fragen  und  es  als  unentbehrliches  Lebensmittel  betrachten".  Diese 
Erscheinung  finden  wir  sowohl  bei  im  hohen  Norden  als  im  hohen  Budes 
lebenden  Völkern.  Die  Ansicht,  daU  der  hohe  Kaligehalt  der  vegetabilischen 
Nahrung  tatsächlich  den  Kochsalzhunger  hervorruft,  stützt  auch  der  Um- 
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stand,  dal»  diejenigen  Volker,  die  neben  ihrer  Fleischnahnmg  nur  Reis 
genieben,  kein  Verlangen  nach  Kochsalz  zeigen.  Reis  enthalt  nämlich 
sechsmal  weniger  Kali  als  Weizen,  Roggen,  Gerste  und  Mais,  ferner  zehn- 
l'is  zwanzigmal  weniger  als  die  Leguminosen  und  gar  zwanzig-  bis  dreiliig- 
rnal  weniger  als  die  Kartoffeln 

Es  war  von  groliem  Interesse,  festzustellen,  wie  sich  Volksstanime 
verhalten,  du;  riefe  KädtSlll  direkt  nicht  verschaffen  können  und  doch  vor- 
wiegend von  Vegetabilien  leben.  Auch  diese  bereiten  sich  Salze.  Ihm 
hatte  Gelegenheit,  ein  derartiges,  durch  Einäschern  gewonnenes  Salz  911 
untersuchen.  Es  diente  den  NegerstUmmen  im  Süden  von  Chartum  als 
Zusatz  zu  ihrer  vegetabilischen  Nahrung.  Die  Analyse  dieses  Salzes  ergal 
19*27%  NiiO  '»Kl  4-997«  KaO.  Auf  ein  Äquivalent  Kali  kommen  6  Äqui- 
valente Natron.  Es  ist  von  hohem  Interesse,  daß  dieses  Volk  sich  zur  Salzbe- 
reitung gerade  eine  Pflanzenart  (Sal  solaceen)  ausgesucht  hat,  die  sich  durch 
einen  sehr  hohen  Gehalt  an  Natron  auszeichnet.  Daß  der  Instinkt  der  Völker 
nicht  immer  ein  so  gut  orientiertet  ist,  beweist,  der  r instand,  daß  es  auch 
Völkerstäinme  gibt,  welche  an  Kali  reiche  l'flanzenaschen  verwenden.  Eiu 
derartiges  Salz  hat  Lapieque*)  untersucht.  Auch  die  Einwohner  von  Ntonda 
(Angoniland,  Britisch-Zentralafrika)  setzen  ihrer  vorwiegend  vegetabilischen 
Nahrung  ein  Salz  zu,  das  einen  viel  höheren  Kali-  als  Natrongehalt  besitzt 
EU«  gewinnen  es  durch  Verbrennen  von  Ziegenmist  und  Holzasche.  Die 
Bestimmung  des  Chlorkaliums  und  Chlornatriums  ergab  21"98°/fl  KCl  und 
U47%  NaCI.3)  Es  ist  von  Interesse,  daß  dieses  Volk,  nachdem  ihm  die 
Erwerbung  von  Kochsalz  zuganglich  geworden  ist,  die  Bereitung  von  Salz 
aufgegeben  hat.  Kochsalz  ist  für  die  Einwohner  von  Angoniland  ein 
äußerst  kostbares  Handelsobjekt.  Sie  arbeiten  für  Kochsalz  auf  den  Plantagen. 

Mit  der  Annahme,  daß  der  hohe  Kaligehalt  der  vegetabilisehen  Nah- 
rung einen  Verlust  an  Natron  des  Mutes  und  indirekt  der  Gewebe  Ihm 
führt,  stehen  nun  gewisse  Beobachtungen  nicht  in  Einklang.  So  hat  L- 
-f'iuer*)  eine  Anzahl  noch  nicht  erwachsener  Kaninchen  :»'/.  Monate  lang 
nur  mit  Wiesenheu  gefüttert.  Eine  andere  Partie  von  Kaninchen  erhielt 
wahrend  derselben  Zeit,  nur  Kuhmilch.  In  dieser  kommen  auf  1  Aquivalcin 
Natron  nur  07 — 37  Äquivalente  Kali.  Im  Wiesenheu  dagegen  entfallen 
auf  1  Äquivalent  Natron  9*6  Äquivalente  Kali.  Obgleich  diese  beiden 
Reihen  von  Versuchstieren  somit  Natron  und  Kali  in  recht  verschiedenen 
Mengenverhältnissen  zu  sich  nahmen,  war  dennoch  nach  Beendigung  der 
\  erfuhr  der  Kali-  und  Natrongehalt  des  Blutes  bei  beiden  Reihen  der- 
selbe.   Nun  wissen  wir,  dal  gerade   die  Kaninchen  und  Hasen  trotz  ihrer 
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an  Kalisalzen  reichen  Nahrung  nicht  das  geringste  Verlangen  nach  Koch- 
salz zeigen  und  unter  normalen  Verhaltnissen  auch  keines  aufnehmen.  Es 
wäre  denkbar,  dal'  der  Organismus  dieser  Tiere  bestimmte  Vorrichtungen 
besitzt,  die  einem  Verlust  an  Natron  vorbeugen.  Andrerseits  ist  uns 
bekannt,  daß  rein  herbivore  Tiere,  z.  B.  Rinder  und  Schafe,  mit  kalireichem 
Futter  ohne  Zusatz  von  Kochsalz  lange  Zeit  ernährt  werden  können,  ohne 
daß  eine  sichtbare  Störung  in  der  Entwicklung  dieser  Tiere  eintritt  Ei 
ist  wohl  möglich  und  sogar  wahrscheinlich,  daß  die  im  Futter  enthalten n 
Kalisalze  keine  so  intensive  Wirkung  entfalten,  wie  das  in  reiner  Form 
dem  Körper  verabreichte  Kali,  das  auf  einmal  resorbiert  wird.  Wir  kennen 
vielleicht  auch  nicht  alle  Ausscheidungswege  der  Alkalisalze.  Wir  werden 
später    sehen,   dali  für  die  Schwermetalle    der  Dann    ein  ige  Bolle 

als  Ausscheidungsorgan  spielt.  Es  ist  auch  möglich,  dal«  die  Leber  regu- 
lierend eingreift,  den  Oberschuß  an  Kalisalzen  zurückhält  und  so  arbeitet, 
dal',  das  Blut  in  keinem  Falle  von  diesen  plötzlich  überschwemmt  wird. 
Jedenfalls  müßte  der  Einfluß  der  Kalisalze  der  Nahrung  auf  die  Aus- 
scheidung an  Natronsalzen  durch  den  Harn  direkt  mit  kalireicher  Nah- 
rung, z.  B.  mit  Kartoffeln,  geprüft  werden.  Es  müßte  der  Versuch  ferner 
über  eine  größere  Periode  ausgedehnt  werden,  um  festzustellen,  ob  der 
Verlust  an  Kochsalz  ein  dauernder  oder  nur  vorübergehender  ist 

Der  Organismus  muß  auf  alle  Falle  Mittel  und  Wege  haben,  den  (rehalt 
des  Serums  an  Natron  und  Kali  trotz  verschiedenartiger  Nahrung  konstant 
zu  halten.  Es  ist  bemerkenswert,  daß  das  Serum  aller  bis  jetzt  unter- 
stifhten  Tierspezie.s ')  stets  dieselben  Mengen  Natron  und  Kali  auf' 
und  zwar  enthält  sowohl  das  Serum  der  Karnivoren,  als  das  der  Heil>i- 
voren  4\'J°  00  Natron  und  O'26°'0o  Kali.  Vielleicht  wirft  der  Umstand,  daß 
die  Wiederkäuer  in  ihren  roten  Blutkörperchen  im  Gegensatz  zu  denen  i 
Pferdes,  des  Schweines  und  des  Kaninchens  beträchtliche  Mengen  Natron  be- 
it/r n,  einiges  Licht  auf  das  Kochsalzbedürfnis  der  Wiederkäuer,  während  den 
zuletzt  genannten  Tierspezies  ein  solches  abgeht.  Allerdings  enthalten  am  li 
die  karnivoren  Tiere  größere  Mengen  Natron  in  ihren  Blutkörperchen.  Sehr 
interessant  ist  es,  daß  in  der  Milch  des  Fleischfressers  die  beiden  Basen  in  an- 
nähernd äquivalenten  Mengen  enthalten  sind,  während  in  der  Milch  des  Pflan- 
zenfressers und  des  Menschen  das  Kali  bedeutend  überwiegt  Es  wird  der 
Organismus  des  Pflanzenfressers  und  des  Fleischfressers  entsprechend  der 
spiiteren  Krnährung  bereits  an  ein  bestimmtes  Verhältnis  von  Kali  und 
Natron  gewöhnt.  Das  Raubtier,  das  sich  von  ganzen  Tieren  nährt,  nimmt 
Kali  und  Natron  in  fast  äquivalenten  Mengen  auf.  Andrerseits  nimmt 
auch  der  Pflanzenfresser  und  der  Mensch  in  vielen  Nahrungsmitteln  die 
beiden  Basen  iu  demselben  Mengenverhältnisse  wie  in  der  Milch  auf,  ja 
in  gewissem  Wiesenheu  ist  dieses  Verhältnis  bisweilen  nur  wie  1  !  '■'•. 
während    in    ersterer    auf    4—6   Äquivalent. •    K;ili    1    Äquivalent    Natron 


')   F.md  A'"l' ihul'i't -n  ■  Zur  ijiuwitit.itiwii  rergleifhemlrn  Analyse  de«  Blutes.  Zeit- 
■ohriit  f.  phyaiol.  Chemie       •        "'.."».   is-.is 


i'.ll 


ng  XV] 


kommt.  Wir  dürfen  wohl  annehmen,  dali  der  Organismus  des  Pflanzen- 
fressers auf  dieses  allgemeine  fibenriegen  des  Kalis  eingestellt  ist  und 
■  i-i  dann  Störungen  sich  bemerkbar  machen,  wenn  das  gewohnte  Ver- 
hältnis von  Kali  zu  Natron  zu  sehr  zuungunsten  des  letzeren  verändert 
wird,  wie  dies  z.  R  bei  der  ausschließlichen  oder  hauptsächlichen  Ernäh- 
rung mit  Kartoffeln  der  Kall  ist.  Auch  Koggen,  Erbsen  und  Bolineu  ••nt- 
halten  sehr  reichlich  Kalisalze,  wie  die  folgende,  von  Uuw/e  zusammen- 
gestellte Tabelle  zeigt: 


Auf  1   Äquivalent  Na,0  kommen: 
Äquivalente  K.O 


Kinderblut 0*07 

HiihnereiweiU  .  .  .  .07 
Huhnrreidotter  .  .  .  tQ 
<.(  samtorganismus  der 

Säugetiere    .    .    . 
Karnivorenmilch  .     . 
Frauenmilch     ....      1 — 4 
Ilerbivorenmilcb    .     .     .  08 — 6 

Kindfleisch 4 

n 12—23 


Äquivalente   K,t) 


Gerste 14 — 21 

Hafer 15     21 

Reis 24 

Roggen 9—67 

Wiesenheu  .     .     .     3 — f>7 

Kartoffeln 31  —  42 

Erbsen 44 

Erdheeren 71 

Klee <V.> 

Äpfel 100 

Bohnen 1 1  •  > 


Die  Auffassung  von/>Wy,  dali  das  Kochsalz  den  Kreis  un-ei.-i  Nah- 
rungsmittel erweitert,  dürfte  wohl  die  richtige  sein.  Es  ermöglicht  den 
fortdauernden  GenuiJ  der  Kartoffel  und  mancher  anderer  an  Kali  reicher 
Nahrungsmittel. 

Wie  wir  bereits  betont  haben,  sind  iu  unseren  Nahrungsmitteln  alle 
übrigen  anorganischen  Salze  in  genügender  Menge  vorhanden,  und  es  ist 
im  allgemeinen  nicht,  zu  befürchten,  dali  das  eine  oder  andere  Salz  in  zu 
geringer  Menge  aufgenommen  wird. 

Unsere  Kost  ist  gewöhnlich  eine  gemischte.  Enthält  auch  das  eine 
oder  andere  Nahrungsmittel  ein  Salz  in  zu  geringer  Menge,  so  wird  dieser 
Hangal  dun-h  die  Aufnahme  verschiedenartiger  Nährstoffe  aufgehoben.  Dali 
durch  die  einseitige  Wahl  von  an  bestimmten  Salzen  besonders  armen  Nah- 
rungsmitteln Störungen  hervorgerufen  werden  können,  werden  wir  spater 
sehen  Haben  wir  somit  für  die  Zuführung  von  anorganischen  Salzen  beim 
erwachsenen  Individuum  im  allgemeinen  keine  Sorge  zu  tragen,  so  mt 
wir  uns  doch  die  Präge  vorlegen,  ob  die  gebräuchlichen  Nahrungsmittel 
nach  ihrem  Gehalt  an  diesen  auch  dem  wachsenden  Individuum  genügen. 
Diese  Frage  ist  besonders  bei  den  Säugetieren  und  ganz  besonders  beim 
Menschen  gerechtfertigt,  denn  bei  beiden  sehen  wir  mitten  im  vollsten 
Wachst  hui  sich  einen  Wechsel  in  der  Nahrung  vollziehen,  der  uns  zu  Yer- 
gleichungen  der  Zusammensetzung  der  ersten  Nahrung,  der  Milch,  mit  der 
späteren  drängt.  Der  Gehalt  der  Milch  an  anorganischen  Salzen  niuti  uns 
einen  KinMick  in  den  Bedarf  des  Säuglings  an  diesen  gehen.  Die  folgende 
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Tabelle   gibt   einen  Überblick    über 
Menschen   und   imiii^t  Saumtiere 

100  Söwicbt 


die  Aschenbestandteile  der  Mili-li  des 


■•pe*i  1 1 

Mensch '-) 

Mund     . 

Sehwein 

Schaf     . 

Ziege 

Rind 

Herd     . 

Meerschweinchen 

Kaninchen      .     . 


K,0  Na,0 
0*0796  00258 
0-1882  007TO 
0*0946  00776 
00967  00864 
O1302  00617 
01776  0-0972 
010B  0  014 
00754  0-0700 
02516  01980 


steile  M 

a 

00468 

01656 

1 1  <  1768 

01297 

01016 

01868 

,0081 

0-0999 

01355 


ilch  en 
I-.    0 

O0008 

•  HM  QO 

0*0040 

0-0041 

00066 

00021 

O002 

O0018 

.  r<  N  ft  I 


thahen 
CaO 

00489 
04645 
02469 
02458 
01974 
01671 

Q   lL'l 

(»2417 

irS'.H-! 


I  .ii.iia  M 
MgO         I 

0*0195  O5078 
00157  0*8078 
00148  02928 
00154  0*2840 
0*02  .1  01911 
0018  0181 
00241  0 
■  j  09966 


Ein  Blick  auf  die  vorliegenden  Zahlen  zeigt,  dali  die  Milch  je  nach 
der  Tierart,  von  der  sie  stammt,  eine  andere  Zusammensetzung  aufweist 
Aach  bei  derselben  Tierspezies  schwanken  diese  Werte,  jedoch  wahrend 
der  Säugungsperiode  nur  innerhalb  geringer  Grenzen.  Wir  werden  spater 
sehen,  daß  der  Gehalt  an  Asche  und  auch  an  den  organischen  Nahrungs- 
stoffen in  bestimmten  Beziehungen  zur  Raschheit  des  Aufbaues  der  Ge- 
webselemente,  gemessen  am  Korpergewicht,  siebt. 

Es  ist  nun  von  Interesse,  zu  verfolgen,  in  welchem  Verhältnis  die 
einzelnen  Bestandteile  der  Milch  und  ganz  speziell  die  Aschenbestandteile 
zu  denjenigen  des  Säuglings  selbst  stehen.  Ks  kann  uns  eine  derartige 
Ycrgleichung  selbstverständlich  nur  einen  ganz  rohen  Einblick  in  diese 
Beziehungen  verschaffen,  denn  unsere  heutigen  Methoden  sind  nicht  fein 
genug,  um  uns  über  die  Art  der  Bindung  der  einzelnen  Kiemente  aufzu 
klaren.  Die  Aschenanalyse  z.  B.  gibt  uns  nur  einen  Überblick  iiher  die 
Art  der  vorhandenen  Kiemente,  trif  erfahren  aber  nicht,  ob  z.  B.  die  ge- 
fundene I'hosphorsaure  als  Phosphat  (Calcium phosphat  oder  dgl.)  oder  aber 
in  Form  von  Lecithin  im  veraschten  Gewebe  gebunden  war.  Immerhin 
geben  die  Aschenanalysen  eine  Grundlage  zu  weiteren  Untersuchungen  und 
ermöglichen  unter  Berücksichtigung  der  erwiihntcn  beschrankten  Leistungen 
der  Methoden  wohl  Vergleiche. 

Es  ist  nun  auffallend,  dal'»,  wie  die  unten  mitgeteilten  Tabellen  zeigen, 
die  Milch  eine  von  der  Quelle,  aus  der  sie  ihre  Entstehung  nimmt, 
nämlich  dem  Blute  und  speziell  dem  Blutserum,  so  ganz  verschiedene  Zu- 

'i  Kirnt  M»le,h-il,l-„  hie  He/iehuugni  der  YYarh«tnmageMuwindigkeit  de*  Sang- 
liiigH  zur  ZustanunenBetzung  der  Mikb  beim  Kaninchen,  bei  der  Katze  und  boiiu  Hunde. 
Zeitschr.  f.  physiolog.  Chemie.  26.  487.  1899.  —  I'ic  Beziehungen  der  Znsaintneiuetzung 
«ler  Asche  0J     Suugliu«s  MB  derjenigen  dal     kfobfl  der  MSIcli     l.lumi  \    IK'.IB. — 

!:•  ic-lning.-n  der  Wachatuinftgeschwiniligkeic  dn  SlogliOfl  /.ur  ZiiKaiiinieu-etzting  der 
Milch  beim  Hunde,  beim  Schwein,  beim  Schal,  bei  der  Ziege  und  beim  MeeMchw.-inrhm. 
Ebenda.  27  408,  1899.  —  Die  Beziehungen  der  ZinanimeniMitznug  dn  A»che  des 
Säuglings    zu    «l«?i j«in _-fii    iler   Asche   der    Milch    beim     Meerschweinchen  27 

356.  1899. 

*)  Nach  nicht  veröffentlichten  eigenen  Analysen. 
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sammensetzung  zeigt  Die  Zellen  der  Milchdrüse  müssen  eine  Auswahl 
treffen.  Es  fragt  sich  nun,  wonach  die  Zusammensetzung  der  Milch  sich 
richtet.  Bunge1),  welcher  dieser  Frage  näher  trat,  verglich  die  Zusammen- 
setzung der  Aschenbestandteile  der  Milch  mit  derjenigen  des  Säuglings 
selbst  und  fand  beim  Hunde  die  folgenden  Beziehungen: 
100  Gewichtsteile  Asche  enthalten: 


juiiger  xiuuu 

(wenige          Hundemilch 
Stunden  alt) 

Hundeblut 

Hundeblut- 
serum 

K,0  . 

1114 

150 

31 

24 

Na,0. 

10-6 

8-8 

45-6 

521 

CaO  . 

295 

27-2 

0-9 

21 

MgO. 

1-8 

1-5 

04 

05 

F308. 

0-72 

0-12 

94 

0 

P*06. 

39-4 

342 

133 

59 

Cl  .    . 

8*4 

169 

356 

476 

im  Kaninchen  ergaben  sich  folgende  Werte2): 

100  Gewic 

htsteile  Asche 

enthalten: 

Kaninchen  *) 
(14  Tage  alt) 

Kaninchen- 
milch 

Kaninchen- 
blut4) 

Kaninchen- 
blutserum *) 

K.0.     . 

10-84 

1006 

2375 

319 

Ka.0     . 

596 

792 

3138 

5472 

CaO      . 

3502 

3565 

081 

1-42 

MgO     . 

2-19 

220 

064 

056 

Fe,08    . 

023 

008 

693 

0 

P20fi     . 

4194 

3986 

Uli 

298 

Cl     .     . 

4-94 

5-42 

3266 

47'83 

Ferner  enthielten5) 


100  Gewichtsteile  Asche 
des  neugeborenen  der  Meer- 


Meerschweinchens 

schwcinchenmilch 

KaO     .    . 

822 

969 

Ka,0  .    . 

694 

899 

CaO     .    . 

3221 

311 

MgO    .    . 

309 

31 

F,08    .    . 

023 

017 

PsO,    .    . 

4225 

3702 

Cl    .     .    . 

91 

1284 

')  ü.  r.  Hange :  Über  die  Aufnahme  des  Kisens  in  den  Organismus  des  Säuglings. 
Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  13.  399.  1889  und:  Eine  Bemerkung  zur  Theorie  der  Drü- 
senfnnktion.  Archiv  f.  (Anat.  u.)  Physiologie.  539.  1886. 

•)  Emil  Abderhalden:  I.e.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  26.  498.  1899. 

>)  <•.  r.  Bunge:  1.  c.  Zeitschr.  f.  Biol.  10.  323.  1874. 

*)  Emil  Abderhalden:  Zur  quantitativen  vergleichenden  Analyse  des  Blutes.  Zeit- 
schrift f.  physiol.  Chemie.  25.  65.  1898. 

r)  Emil  Abderhalden :  1.  c.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  27.  366.  1899. 
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Das  Verhältnis  der  Aschenbestandteile  der  Milch  EU  denjenigen  des 
Säuglings  ist  auch  für  den  Menschen  bestimmt  worden.  Qomirw  und 
8ätön6t  \)  fanden  in 


lOOGewicht-t, 

iU-ii  A>che 

des  Säuglings 

iler  Milirli 

KsO     . 

TS 

:n-i 

Na,0    . 

.    .          91 

tl-9 

la<)       . 

861 

16*4 

KgO    . 

0-9 

26 

Fe,Oj  . 

0-8 

0-6 

P,05     . 

38-9 

13  5 

CJ     .     . 

7-7 

20(1 

mentf")  erhie 

1t  ganz  ähnliche  Werte: 

icmi  lir«  iehtsttile 

Asche  enthielte 

menschlicher  Fötus 

Mensch  enmilcb 

K,0   .     . 

620 

35  15 

Na,0      .     . 

H  12 

10  -i:; 

CaO   .    .    . 

40-48 

14*79 

MrO.    .     . 

1  51 

2'87 

Ke.0, 

o.v.i 

018 

P,Q», 

36*88 

21  80 

Cl  ..     .    . 

i-ji\ 

lü-7."» 

Sehen  wir  zunächst  von  der  Zusammensetzung  des  menschlichen 
Säuglings  und  der  menschlichen  Milch  ab,  so  ergibt  sich  bei  einer  V>-i 
gleichung  der  entsprechenden  Zahlenwerte,  dali  zwischen  dem  Gehalt  In 
Asche  des  Säuglings  und  der  feBlefa  U  «irr/Minen  Bestandteilen  eine  große 
Ähnlichkeit  besteht.  Beim  Menschen  findet  eine  derartige  Cbereinstimmung 
des  Aschengehaltes  der  Milch  und  des  Säuglings  nicht  statt.  BuHfft  er- 
klärt diese  Tatsache  durch  den  Hiuweis ,  dali  ja  die  Aselienbestaiidt<ili- 
der  Milch  nicht  nur  die  Aufgabe  haben,  Gewebe  aufzubauen,  sondern  auch 
zur  Bereitung  der  Kxkrete,  vor  allem  des  Harns,  dienen.  Je  schneller 
der  Säugling  wächst,  um  so  mehr  wird  der  Kinf lull  der  letzteren  Funktion 
zurücktreten.  Es  ist  auch  ganz  allgemein  nicht  zu  erwarten  .  dali  die 
Mengenverhältnisse  der  Aschenbestandteile  des  Säuglings  und  der  Milch 
einander  so  nahe  stehen,  wie  dies  beim  Hund,  dem  Kaninchen  und  auf- 
fallenderweise auch  beim  Meerschweinchen,  das  ja  nach  der  Geburt 
nur  ganz  kurze  Z»*it  Muttermilch  aufnimmt  und  sofort  zum  Grünfutter 
übergeht,  der  Fall  ist.    Wir  können  uns  wohl  denken,  dal>    füi   die  rasch 

'l    W  i'auurer  und  Söldner:  Die  chemische  Zusammensetzung  des  Neugeborenen 
/m-rhr.  f.  Biologie.    40.  526.    1900.    —  Beiträge  zur    Physiologie   des   SaugÜug.saltets 
uda.  41.  87.  1900.        Söldner  und  Camertr:  Die  Aschebestanduile  des  neugeborenen 
Menschen  und  der  Frauenmilch.   Kbenda.  44.  61.   1908 

*l   T*fL it. MufOftM*i    Iji  composition  de  l'onfant  nouteau-ne  «t  la  loi  de  Unn>/e. 
Compt.   rend.   de  l'Acad.    d.  Sciences.    128.    1411*.    IS'.i'.i    n  ,  ,j    de    LtHfi 

Zusammensetzung  Je»  Neugeborenen  und  der  Muttermilch.  Zeitscbr.  f.  Biol.  40   BB6.  1900. 
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wachsendao  und  nur  ganz  kurze,  Zeit  saugenden  Tiere  die  der  Zusammen- 
setzung des  Staglings  an  anorganischen  Stoffen  so  genau  angepaßt«  Milch 
am  nret  kniitliigsten  ist,  wahrend  bei  den  langsamer  wachsenden  Sang- 
lingen  anderer  Tierspezies  der  Aufhau  der  einzelnen  Gewebe  kein 
gleichmäßiger  ist  und  viele  Gcwehsumwandlungen  zu  einer  Zeit  sich  voll- 
ziehen.  in  denen  der  rascher  wachsende  Organismus  bereits  zu  anderer 
Nahrung  übergegangen  ist. 

Wir  kommen  nun  zu  unserer  ersten  Frage,  ob  der  Säugling,  wenn 
er  die  Muttermilch  verlaUt  und  zu  anderer  Nahrung  übergeht,  die  anor- 
ganischen BalM  in  genügender  Menge  erhalt,  zurück.  Die  folgende  Tabelle 
gibt  einen  f  berbliek  über  den  Gehalt  einiger  der  wichtigsten  Nahrungs- 
mittel an  anorganischen  Bestandteilen.1) 

Auf   100  Gewiehtsteile  der  Trockensubstanz  kommen: 


K.0 

N.i.u 

Ca<» 

MgO 

i  q 

'',<>> 

Honig     .     .    .    . 

« r»  1 

INI 

0-007 

004 

otxw 

009 

I 

Kindfleisch      .     . 

t-66 

0-32 

0-O39 

..-i:, 

0*024 

1-88 

n-js 

Roggen 

HCl 

0-0] 

0062 

'  K^7 

1-08 

Wei/en  .... 

062 

in  iii 

0-065 

0-24 

0-006 

(»•94 

— 

Kartoffeln  .     .     . 

2-28 

0-11 

0-100 

0-19 

ODOfl 

1  tM 

013 

lltihnerehwili 

1-4Ö 

1-46 

0-180 

0-1B 

o-O 

r>ao 

l  82 

Erbsen  .... 

MB 

<m:i 

«•137 

f>22 

o-o*  >'.  > 

r>9s 

— 

Frauen  milch   .     . 

058 

017 

024:1 

«05 

0IMV4 

0-85 

(HIB 

Hühnereidotter 

Ol' 7 

t>  17 

O-.-jsi  i 

0*06 

i  h  124 

t-90 

<»•:;:» 

Kuhmilch  .    .    . 

L-67 

1  «);■) 

15 11 

i  i-ji . 

0-003 

t-88 

1150 

Wir  ersehen  aus  diesen  Zahlen,  dali  einzig  der  Kalkgehalt  der 
meisten  angeführten  Nahrungsstoffe  hinter  dem  der  Milch  zurücksteht, 
und  dal.  alle  übrigen  anorganischen  Bestandteile  in  diesen  ebenso  reichlich 
vorhanden  sind  wie  in  der  Milch.  Dürfen  wir  nun  auch  nicht  den  Kalk- 
gehalt der  Milch  als  Norm  auch  für  die  spateren  Stadien  der  Entwick- 
lung betrachten,  so  dürfen  wir  andrerseits  nicht  vergessen,  dali  bft 
v,;ilir.Mheinlich  auch  für  den  tierischen  Organismus  das  Gesetz  des  Mini- 
mums gültig  ist  Nun  spielt  der  Kalk  bei  der  Entwicklung  des  Organis- 
mus und  speziell  bestimmter  Oewebe,  <\v<  Knochen-  und  Zahngewebes, 
eine  ganz  hervorragende  Rolle.  Wir  werden  demnach  auf  alle  Falle  dar- 
nach trachten  müssen,  datf  dem  wachsenden  Organismus  stets  genügend 
Kalk  zur  Verfügung  steht.  Selbstverständlich  bedarf  auch  der  erwachs 
Organismus  der  Kalksalze,  auch  bei  ihm  findet,  wie  wir  bereits  gesehen 
haben,  ein  reger  Auf-  und  Abbau  der  Gewebe  und  speziell  auch  des 
Krim  hengewebes  statt.  Eine  Einsicht  in  den  Kalkgehalt  einzelner  Nahrungs- 
mittel  gewährt   uns  die    folgende   von    G.  v.  Bunge*)   zusammengestellte 


Die  utnommeo:  ff.  v.  Bangt:   Der  Kalk-  and  1  ".isengeb»lt  unterer 

Nalm.np.  Zeittchr,  f.  KoL  45.  532.  1902. 

*)  ff.  r.  Hun;,e:  1.  c.  Zoitschr.  f.  Biol.  16.  588.   1908. 
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Tunelle.  Zugleich  ist  dar  Eisengehalt  mit  angeführt.  Die  Zahlen  beziehen 
mi  h  auf  lOUy  der  hei  L80°C  getrockneten  Nahrungsmittel.  Sie  sind  mich 
steinendem  Knlkgehalt  geordnet: 


CaO 

Fe 

CaO 

Fe 

Milligramm 

Milligramm 

0 

0 

BühnerelwelG 

0 

Honig 

7 

11 

Kirschen  (rote).     . 

L36 

11 

Rindfleisch    .    .    . 

29 

L6-9 

Erbsen     .    .    .    . 

137 

ß-4 

Schweineblut       .     . 

83 

225*7 

Reineclauden     .    . 

154 

11 

Weißbrot  .    .    .    . 

46 

lö 

Pflaumen       .     .     . 

166 

Trauben  (Malaga)  . 

60 

5-6 

Heidelbeeren      .     . 

196 

64 

Weizen     .    .    .    . 

66 

Frauenmilch  .     . 

24a 

*8-  81 

Roggen     .     .     .     . 

62—71  3*7—41 

Eidotter    .     .     .     . 

In— 24 

Äpfel 

06 

t1 

Feigen       .     .     .     . 

400 

4-n 

Grahambrot  .     .     . 

TT 

W.il.lhimbeeren  .     . 

Birnen      .     .     .     . 

95 

20 

Orangen    .     .     .     . 

575 

i 

Kartoffeln     .     .     . 

too 

6-4 

Kohl         «hellgrüne 

ReiE                .    . 

103 

10—20 

UM)         .        .        . 

T1T 

51 

Datteln               .     . 

ms 

21 

Walderdbeeren  .     . 

873 

-i     91 

Kirschen  (schwarze) 

123 

1-9 

Kuhmilch      .     .     . 

1510 

11 

Kakaobohnen     .     . 

126 

21 

Diese  Zahlen  beweisen,  dal\  es  in  der  Tat  nicht  gleichgültig  ist.  zu 
welcher  Nahrung  der  Säugling  greift,  wenn  er  die  Mutterbrust  verlai'.t. 
Der  menschliche  Säugling  nimmt,  wenn  er  ein  halbes  Jahr  alt  ist,  täglich 
etwa  einen  Liter  Milch  auf.  Diese  Menge  enthält  rund  Oty  Kalk.  Wir  wissen 
vorläufig  noch  nichts  Sicheres  über  das  Kalkbedürfnis  des  der  Mm  tu 
Im  um  entnommenen  Säuglings.  Ks  ist  wohl  anzunehmen,  dal.»  er  in  den 
späteren  Perioden  seines  Wachstums  weniger  Kalk  bedarf.  Einesteils  er- 
folgt die  Entwicklung  langsamer  als  in  der  ersten  Zeit  nach  der  Geburt, 
und  anderntcil:-  wird  durch  die  VeCgr50ftTHDg  der  aufgenommenen  Nah- 
rungsmenge die  Zufuhr  an  Kalk  gesteigert.  Wie  gewaltig  die  Entwicklung 
in  der  ersten  Zeit  nach  der  Geburt  ist,  mögen  folgende  Zahlen  zeigen.1) 
Kaninchen  verdoppeln  ihr  Anfangsgewicht  in  6 — 7  Tagen,  Hunde  in 
9  Tagen.  Am  I  s.  Tage  war  das  korpeigewicht  bereits  dreimal  so  groll 
als  zur  Zeit  der  Geburt.  Bei  den  Katzen  tritt  die  Verdopplung  des  An- 
faugsgewichtes  erst  nach  9-  10  Tagen  ein.  In  einem  Falle  war  es  nach 
H*1  ,  Tagen  verdreifacht  und  nach  29'  ,  Tagen  vervierfacht.  Weniger 
rasch  wächst  das  Schwein.  Im  Mittel  wurde  am  14.  Tage  das  doppelte 
Anfangsgewicht  festgestellt,  beim  Schaf  am  lä.,  bei  der  Ziege  am  22. 
beim  Kind  am  IT.  und  beim  Pferd  am  60.  Tage.  Am  langsamst  so 
wächst  der  menschliche  Säugling,  der  erst  etwa  am  180.  Tage  nach  der  Ge- 
burt das  doppelte  Anfangsgewicht    erreicht.    Wie  Beobachtungen    an    der 

'»  8M1  *&*»:    1.  c.  Zeitschr.  f.  plnsiol.  Cliemic   26   4^7    1689;  IT.   106. 

18W:  27.  Ö94.  189». 
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Katze  zeigen,  nimmt  die  Wachstumgeschwindigkeit  mit  dem  Alter  der 
Säuglinge  ah.  Sie  ist  nur  in  der  ersten  Zeit  nach  der  Gehurt  hesonders 
stürmisch.  Es  ist  nicht  ohne  Interesse,  dali'die  Meerschweinchen, 
welche  ihrer  ganzen  Entwicklung  nach  kaum  mehr  zu  den  Säugetieren 
zu  rechnen  sind,  auch  bei  der  Aufnahme  von  üriinfutter  in  der  ersten 
Zeit  nach  der  Geburt  eine  so  rasche  Gewiehtszo nähme  zeigen.  Die  Meer- 
>'-hweinchen  werden  bekanntlich  sehr  entwickelt  geboren.  Sie  sind  sofort 
nach  der  Geburt  imstande,  sich  seihst  mit  der  Nahrung  der  Mutter,  mit 
Kohl  etc..  zu  nähren.  Das  Meerschwciuchenwcilichen  besitzt  nur  noch  zwei 
inguinal  sitzende  „Brustdrüsen".  Die  Milch  spielt  in  der  Ernährung  des 
neugeborenen  Meerschweinchens  fast  keine  Rolle.  Der  Umstand,  dali  di 
erste  Entwicklung  dieser  Tierspezies  trotz  einer  ganz  anderen  Ernährung 
mit  derselben  Geschwindigkeit  erfolgt  wie  bei  den  nächsten  Verwarn  I 
lallt  uns  vermuten,  dal.  das  Meerschweinchen  in  früheren  Zeiten  unent- 
wickelter zur  Welt  kam  und  wie  die  übrigen  Säugetiere  auf  Milchnahrung 
angewiesen  war. 

Es   ist   sehr  oft  der  Gedanke  aufgetaucht,  ob  nicht  die  Rachitis, 
die  so  ungemein   verbreitete  Kinderkrankheit,   auf  einen  Mangel  an  Kalk 
in  der  Nahrung  zurückgeführt  werden  rauh.  In  der  Tat  drängt  sich  diese 
Vorstellung  besonders  daun  auf,  wenn  die  Muttermilch  aus  irgend  welchen 
Gründen  durch  andere  Nahrungsstoff e  ersetzt  werden  mml  Es  kann  keinem 
Zweifel    unterliegen,  dal!   bei   der  Beurteilung   der  Wertigkeit   eines    Er- 
satzes   für    die  Muttermilch    in    viel   zu  einseitiger  Weise   der  Gehalt  an 
Fett,  Eiweiü  und  Kohlehydraten  betont  worden  ist.  Man  begeht  unbe«l 
einen   groben  Fehler,    wenn   der  (rehalt  an  anorganischen   Bestandteilen, 
und  zwar  jedes  einzelnen  Elementes  nicht  mindestens  ebenso  in  Ken 
gezogen  wird,  wie  der  Gehalt  an  organischen  Stoffen.  Ersetzt  werden  I 
nach    den    allgemeinen  Erfahrungen    die  Muttermilch   durch    eine  andere 
Milchart  nie.  Sind  wir  jedoch  gezwungen,  zu  einem   Ersatz  zu  greifen, 
müssen  wir  dafür  sorgen,  dah  kein  Stoff  im  Minimum  sich  findet.  <i 
an  dieser  Stelle  muß  besonders  betont  werden,  dah  die  Beurteilung 
Kr.satzes   der  Muttermilch    nach    dem  Kalorienwert  ein  unbedingt  falsches 
Bild  von  deren  Wertigkeit   geben  kann.    Wir  dürfen  nicht  vergessen,  dal» 
der  Säugling  in  erster  Linie  seine  Gewebe  aufbaut.  Es  ist  deshalb  dorrh- 
aus nicht  gleichgültig,  wenn  die  eine  oder  andere  organische  Verbindung 
sei  es  z.  B.  das  Fett  oder  die  Kohlehydrate,  in  den  Hintergrund  tritt.  Für 
den  wachsenden  Säugling  können  in  diesem  Sinne  Kohlehydrate  und  1 
nicht  als  gleichwertig  bezeichnet  werden.  Die  Isodynamie  hat.  nur  Geh 
für  den  Brennwert  dieser  Nahrungsstoffe.  Beim  Säugling  wird  da 
der  Isodynamie  nach  dieser  Richtung  zweifelsohne  auch  gelten,  uur  prägt 
der  Umstand,  dah  der  Säugling  seine  Körpersubstanz  in  ganz  gewaltigen 
Dimensionen  vergrößert,  seiner  Nahrung  ein  ganz  besonderes  Gepräge  auf. 
Wir  müssen  allerdings  zugeben,  dal!  durch  die  Umbildung  von  Kohleln  dreien 
zu  Fett  und  vielleicht  auch  durch  den  umgekehrten  Prozeß  eine  gewisse  Ver- 
tretung dieser  Nahrungsstoffe  auch  beim  Zellaufbau  eine  Rolle  spielen  kann. 
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Mit  der  Annahme,  dal',  die  Ursache  der  Rachitis  im  Kalkmangel 
der  Nahrung  zu  suchen  ist,  stehen  zahlreiche  Beobachtungen  im  Wider- 
spruch. Wir  sehen  trotz  kalkreicher  Nahrung,  ja  selbst  bei  Ernährung  mit 
.Muttermilch  —  wenn  auch  viel  seltener  — ,  Rachitis  auftreten.  Man 
konnte  daran  denken,  daß  trotzdem  ein  Kalkmangel  vorliegt,  und  zwar 
in  dem  Sinne,  daü  infolge  gestörter  Resorption  den  (Je. wehen  zu  iranig 
Kalk  zugeführt  wird.  Wir  kommen  mit  diesen  Erörterungen  zu  der  Frage, 
in  welcher  Form  der  Kalk  zur  Resorption  und  Assimilation  gelangt.  Wir 
berühren  damit  eine  der  wundesten  Stellen  der  ganzen  Eruährungsphysio- 
logie.  Wahrend  unsere  Kenntnisse  über  die  Art  des  Vorkommens  der  or- 
ganischen Nahrungsstoffe  recht  große  sind,  wissen  wir  noch  sehr  wenig 
über  die  Art  der  Bindung  der  anorganischen  Nahrungsstoffe  in  den  natürlichen 
Nahrungsmitteln.  Wir  wissen  nicht,  ob  sie  als  anorganische  Salze  in  ihnen 
den  Pflanzen-  oder  den  tierischen  Geweben  —  vorhanden  sind  oder  aber, 
ob  komplizierte  organische  Verbindungen  vorliegen,  iu  welche  die  anorgani- 
schen Elemente  in  mehr  oder  weniger  fester  Bindung  eingefügt  sind. 
Es  wäre  ja  denkbar,  dali  z.  B.  der  Kalk  nur  dann  zum  Aufbau  der  Ge- 
wehe dienen  könnte,  wenn  er  ihnen  in  bestimmter  Bindungsweise  zuge- 
führt wird.  Eine  solche  Annahme  war  zu  einer  Zeit  durchaus  gerecht- 
fertigt, in  der  man  synthetische  Pro/esse  im  tierischen  Urgauisnm  gar 
nicht  vermutete.  Nachdem  wir  jedoch  gesehen  haben,  dal«  die  tierischen 
/eilen  zum  Teil  recht  komplizierte  chemische  Umwandlungen  und  Synthesen 
vollziehen  können,  gewinnt  die  Annahme,  dali  sie  auch  anorganische  Salze 
ihren  Grundstoffen  einfügen  können,  sehr  an  Wahrscheinlichkeit. 

Sind  wir  auch  über  die  Art  der  Bindung  des  Kalkes  in  den  gewöhnlichen 
Nahrungsmitteln  wenig  unterrichtet,  so  dürfen  wir  andrerseits  erwarten,  dii 
eine  Aufklärung  der  Bindungsart  des  Kalkes  in  der  Milch  uns  am  Insten  einen 
Einblick  in  die  aufgeworfenen  Fragen  gibt.  Es  sind  verschiedeneMöglichkeiteu 
vorhanden.  Es  ist  denkbar,  dal'  der  Kalk  in  der  Milch  an  die  Eiweilistoffc  in  ir- 
gend einer  Art  gebunden  ist  oder  aber,  daß  er  als  anorganisches  Salz  gelöst  in 
ihr  enthalten  ist.  Dali  jedenfalls  in  der  Milch  der  Kalk  in  keiner  festen  Bindimg 
vorhanden  ist,  beweist  der  folgende  Versuch  von  Bunge. ')  Verdünnt  man 
Kuhmilch  mit  Wasser,  und  füllt  man  das  Kaseiu  durch  vorsichtiges  An- 
säuern mit  Essigsaure  in  der  Kälte,  so  findet  man  nur  Spuren  von  Kalk 
in  dem  Eiweiliniederschlage.  Wird  das  Filtrat  vom  Kasein  eingeengt  und 
aufgekocht,  so  erhält  man  das  Globulin  und  Albumin  der  Milch,  Diese  Pro- 
teine enl halten  gleichfalls  nur  wenig  Kalk.  Es  ist  nicht.  unmoL'lich,  ja 
sogar  sehr  wahrscheinlich,  daß  diese  geringe  Menge  von  Kalk  mechanisch 
von  den  beiden  Eiweilikörpern  mitgerissen  worden  ist .  und  somit 
keine  Bindung  des  Albumins  oder  Globulins  mit  Kalk  vorliegt.  Die 
Hauptmenge  des  Kalkes  fand  sich  im  Filtrat  des  letzteren  Eiweißnieder- 
schlages. Nach  der  Entfernung  des  Kaseins  und  der  beiden  andern  Eiweiü- 
körper   erhält    man    in   der  verbleibenden  Flüssigkeit    mit    Oxalsäure   So- 


ft buntjf :   Der  Kalk-    und  Kisen^lalt  unserer  Nahrung.  Zrittrhr.  f.  Biol. 
4.Y  .',32.   1901. 
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fort  WM  lallung.  Das  Fi I trat  des  oxal.saun.Ti  Kalkes  wurde  mit  etwas  S 
zur  Trockne  verdampft  und  eingeäschert,  um  so  etwa  in  fester  Bindung  vor- 
handenen Kalk  nachzuweisen.  Die  Asche  enthielt  jedoch  nur  Spuren  von 
Kalk.  Es  kann  sieh  nach  diesen  Beobachtungen  auf  alle  Falle  nur  um  sehr 
lockere,  salzartige  Verbindungen  zwischen  Kalk  und  Milcheiweiß  handeln. 
BcJlOti  vcrilünnte  Essigsaure  genügt,  um  den  Kalk  abraspelten!  Ob  Hieb 
noch  andere  organische  Verbindungen  der  Milch  den  Kalk  neben  l'hos- 
pliorMiuir  in  Losung  halten,  ist  noch  nicht  genauer  festgestellt. ') 

Ans    diesen    Beobaciitun  /<>•   gebt    unzweifelhaft  hervor,    • 

der  Kalk  als  solcher  resorbierbar  und  assimilierbar  ist.  Man  könnte  gegen 
Ine  Annahme  den  Einwand  erheben,  dal«  die  Möglichkeit  vorliegt,  dah 
der  Kalk  im  Darme  zunächst  an  organische  Substanzen  gebunden  wird,  und 
dann  erst  zur  Resorption  gelangt,  und  dal*  diese  an  das  Vorhandensein  solcher 
\  erbindungen  geknüpft  ist.  Andrerseils  ist  hervorzuheben,  ial  di  Hinduni: 
des  Kalkes  im  Darmkanal  selbst  nur  eine  höchst  lockere,  d.  h.  eine 
artige  sein  kann,  denn  es  ist  nicht  anzunehmen,  dal'  in  diesem  irgend 
welche  festere  Bindungen  entstehen  können.  Diese  lockeren  Bindungen 
haben  nun  den  Zweck,  den  Kalk  in  Lösung  zu  bringen,  mit  dein  ASBJtnf- 
lationsprii/ei;  haben  sie  sicher  kaum  etwas  EU  tun  Wir  geben  nicht  fehl, 
wenn  wir  annehmen,  dal*  jede  Kalkverbindung,  wenn  sie  im  Darm  in  eine 
lösliche  Form  übergehen  kann,  resorbierbar  und  assimilierbar  i.-t. 

Wir  haben  bis  jetzt  keine  Anhaltspunkte  liii   die  Annahme,  dal',  der 
Rachitis  eine  herabgesetzte  Resorptionsfähigkeit  des  Darmes  tnr  Kalk   zu- 
grunde liegt    i  Es  dürfte  vielmehr  der  Grund  der  mangelhaften  Verkalkung 
der  Knochen  in  der  verminderten  Assimilation  des  Kalkes  zo  suchen  sein. 
Diese   hat  aber   höchstwahrscheinlich   nicht   als   Ursache  die  etwa  in  un- 
geeigneter Bindung  den  Geweben  zugeführten  Kalkverbindungen.    Die  Ur- 
sache liegt  vielmehr  in  der  mangelhaften  Funktion  der  normalerweise  den 
Kalk  assimilierenden  Zellen.  Mit  dieser  Auffassung  steht  der  Befund. 
an    rachitischen    Knochen    erhohen    wird,    in    besten   Einklang.  Vor  allein 
fallt  eine    Überproduktion   von  Seiten   des   osteoplastischen    Oewebes   auf. 
Sie  führt  zu  keinem  festen  Knochen,  sondern  zu  kalklosem,  sogenanntem 
osteoiden   Gewebe.    Auffallend    ist,   dal»   zur   gleichen    Zeil     BBM 
mehrte  Resorption    bereits  gebildeten  Gewebes  statthat.  Wir  gehen  gewii 
nicht  fehl,   wenn    wir  auch    die  Rachitis  als  eine  Stoffwechselstörung  he 
stimulier  Zellgruppen  auffassen  und  auch  hier  die  Zelle  als  A&simUal 
organ  in  den  Vordergrund  stellen    Wir  möchten  damit  hervorheben,    daß 
bei  der  Assimilation  des  Kalkes  nicht  diesem  selbst  die  Ilauptrol 
wichtig  ist  der  andere  Komponent,  den  wir  nach  unseren  jetzigen  Kennt- 

M  /,    Vawiin    lAnnal.    de    l'Institut   PMteur.  8.  502.  1884;   macht  noch  darauf 
aufmerksam,  JaLt  diu  Mcugc  der  Zitronensäure  der  MUcb  den   Kalk^ehaJi  proporti 
ist.    An    eine    direkte    Lösung    iles  Kalkes    durch    diese  Säure    ist  nicht  n  denken,    ** 
ist  jedoofa  mAgttch,  datl  ?ic  indirekt    mit   anderen    organisc! n  p  9t   iten  bei   der  L6*onf 
des  Kalkes  mtorilkti 

Vi  ./.  n.  A>y    Weitere  klinische  Untersuchungen    über  llesorptiou   und  Ausschei- 
dung des  Kalke-.  Deutschs  medizin.  \Vc»cbenschr.  Kr.  35.  569.   ' 


Aiu<!LMiiNriir  Kahramgtttotfo  I. 

•ii  nicht  schärfer  formulieren  können,  und  deshalb  ganz  allgemein  al* 
Plasma  bezeichnen.  Es  soll  damit  nichts  Hber  die  Art  des  Vorkomm 
des  Kalkt's  in  den  einzelnen  Zellen  ausgesagt  seiu.  Wir  sind  auch  vorläufig 
nicht  imstande,  uns  den  Verkalkungsprozeil  bei  der  Knochenbildung 
exakt  vorzustellen.  Wir  wissen  nicht,  ob  das  von  rachitischen  Knochen 
gebildete  osteoide  Gewebe  den  Kalk  überhaupt  nicht  aufnehmen  kann, 
oder  aber,  ob  ihm  die  Fähigkeit  abgeht,  den  in  Losung  gehaltenen 
Kalk  zur  Ablagerung  zu  bringen.  Krinnern  vir  uns  an  das  über  die 
Wechselbeziehungen  der  einzelneu  Ionen  zueinander  Gesagte ,  BD  ist  es 
verlockend,  die  Tierproduktion  an  osteoiden  Geweben  unter  jenen  Gesichts- 
punkten zu  betrarlif.n  i  Wir  haben  gesehen,  dal»  CaCls  z.  B.  gegen  NaCl 
antagonistisch  wirken  kann  und  haben  aus  allen  derartigen  Erscheinungen 
geschlossen,  daß  nur  durch  das  Zusammenwirken  aller  in  der  Zelle  vor- 
handenen anorganischen  Klemmte  eine  Garantie  Mir  den  normalen  Ab- 
lauf der  Funktion  der  Zelle  gegeben  ist.  Fehlt  ein  Element,  so  wird  un- 
bedingt eine  Störung  eintreten  müssen.  Es  fehlt  das  Gegengewicht,  und  so  kann 
die  Wirkung  des  einen  Ions,  oder  die  einer  Gruppe  gleich  wirkender  Ionen  in 
den  Vordergrund  treten.  Mit  diesen  Ausführungen  soll  nur  betont  werden, 
daß  die  Ursache  der  Rachitis  nach  allem,  was  wir  wissen,  im  allgemeinen 
nicht  auf  einen  Kalkmaugel  der  Nahrung  und  auch  nicht  auf  seine  mangel- 
hafte Resorption  zurückzuführen  ist,  und  wir  auch  vorläufig  keinen  Grund 
haben,  anzunehmen,  daß  der  Kalk  den  Geweben  bei  der  Rachitis  in  einer 
Form  ZUgeitthjt  wird,  die  für  die  Zellen  nicht  assimilierbar  ist.  hie  Ur- 
ie  der  Rachitis  liegt  zweifelsohne  viel  tieferund  ist  in  der  Organisation 
und  dem  Stoffwechsel  der  betreffenden  Gewebe  und  Zellen  selbst 
gründet.  Zugunsten  dieser  Auffassung  spricht  auch  der  ganze  Verlauf 
der  Rachitis,  die  ja  meistens  „ausgewachsen"  wird.  Anzunehmen,  da!«  in 
späteren  Jahren  die  Nahrung  kalkreicher  wird,  liegt  kein  Grund  vor.  im 
Gegenteil  wird  in  der  ersten  Zeit ,  in  der  die  Milchnahrung  noch  vor- 
wiegt, zweifelsohne  dem   I  »i •iranisuni.s  mehr  Kalk  zugeführt  als  später. 

Dali  bei  künstlich  herabgesetzter  Kalknahrunu  das  Wachstum  der 
Knochen  .m-m-hädigt  wird,  ist  a  priori  anzunehmen.  Forster*)  und  Km in 
J  >'/7  i  futterten   junge  Hunde  mit  Fleisch,   Fett  und    kalkfreiem  Wasser. 

>t.  IL  .1.  Otdum  und  W.  8  Frinbie  Beziehungen  zwischen  «ler  Wtcbafiom* 
gröfle,  dem  Alter  und  dem  Kalium*  und  Laie  innige  halt  von  Mauset  umoreu  |Adeuo-L'ar- 
■  'iiioiiw,  -lenten],  Americ.  Journal  of  Physiol.  14.  173.  1905]  haben  gefunden,  dall  Meli 
wachsend«»  Adeno-Carcinome  bfli  IHOMB  viel  Kali  und  irttrig  Kllk  entfalten.  Bei  lang- 
sam wachsenden  wechselt  dienen  Verhältnis.  Ks  ist  noch  verfrüht,  aus  dic-rn  I i •  Minden 
bestimmte  Schlüsse  zu  ziehen.  Eh  ist  schwer  zu  entscheiden,  welcher  Vorgang  primär 
oder  sekundär  ist,  ob  der  vermehrte  Kalkgehalt  I,  H.  die  das  Wachstum  anscheinend 
beschleunigende  Wirkung  des  Kaliums  aufhebt,  oder  rib  sekumhii  in  iler  absterbenden 
oder  doch  geschwächten  Zelle  Kalk  eingelagert  wird  Immerhin  verdienen  Studien  nach 
dieser  Richtung  Beachtung. 

•hr.  i.  Biul.  Bd.  9.  309.  IHT.i  und:  E  bfll  die  KthraDg  du*  Kör- 
pers, speziell  der  Knochen  an  Kalk  bei  im^i-iingender  Kslk/iifubi .  Kbenda.   12.    H)l    1870 
*)  Erwin  l'oit;  Über  die  Bedeutung  des  Kalket]    filr  den    tierischen    OrüanNmus. 
BioL  lti.  85.  1880. 
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Bald  machte  sieh  mangelhafte  Skelcttentwieklung  bemerkbar.  Ferner  be- 
obachteten Chossat1)  und  später  ('.  Voi(-),  daß  ausgewachsene  Tauben. 
welche  ein  Jahr  lang  ausschließlich  mit.  gewaschenen  Weizenkornern  und 
destilliertem  Wasser  ernährt  worden  waren,  ein  sehr  mangelhaft  auf- 
gebautes Skelett  besaßen.  Die  Knochen  waren  sehr  brüchig,  der  Schädel 
und  das  Brustbein  ganz  dünn  und  siebartig  durchlöchert.  Diese  Versuche 
beweisen  nur,  daß  das  Knochensystem  zu  seinem  Wachstum  und  zu  seiner 
Erhaltung  des  Kalkes  bedarf.  Mit  der  Rachitis  haben  die  beobachteten 
Befunde  sicher  nichts  zu  tun.  Besonders  die  bei  den  Tauben  gemachten 
Beobachtungen  erinnern  sehr  an  die  Osteoporose,  den  Knochenscliwund. 
der  bei  alten  Leuten  speziell  an  der  Schädeldecke  ein  häufiger  ist  und 
offenbar  eine  mangelhafte  Ernährung  des  Knochens  als  Ursache  hat. 

Wir  haben  bis  jetzt  den  Stoffwechsel  des  tierischen  i  Organismus  nur 
in  zwei  Perioden  verfolgt,  nämlich  während  des  Wachstums  und  naeli 
dessen  Beendigung.  Eine  besondere  Beobachtung  bezüglich  des  Gehaltes 
der  Nahrung  an  anorganischen  Salzen  erfordert  der  mütterliche  Organis- 
mus während  der  Schwangerschaft  und  während  der  Laktation.  In  dieser 
Zeit  lebt  der  werdende  kindliche  Organismus  ausschließlich  auf  Kosten 
des  mütterlichen.  Reichen  die  durch  die  Nahrung  diesem  zugeführten 
Stoffe  nicht  aus,  dann  greift  er  zu  den  eigenen  Vorräten  und  schließlich 
über  diese  hinaus  zum  Abbau  der  eigenen  Gewebe.  Die  entstehende  Frucht 
entwickelt  sich  unaufhaltsam  weiter,  und  zwar  auch  dann,  wenn  der  inuttci 
liehe  Organismus  hungert.  Auch  bei  diesen  ganzen  Prozessen  müssen  ge- 
waltige Stoffwanderungen  vor  sich  gehen.  Unsere  Kenntnisse  dieser  \ 
gänge  sind  noch  außerordentlich  dürftig.  Einen  Einblick  in  die  Aufnahme 
der  anorganischen  Bestandteile  geben  die  I  Intel  suchungen  von  //' 
deren  Resultate  in  der  nachfolgenden  Tabelle  enthalten  Bind  ; 

ßevie&l  Fe, 

Ge-        des  der  Jfi.V"     auf  10üi 

Alter  des  Fötus  schlecht    1  -'..tu»       Asche  q™      '  Aschen« 

k*  Ul  Ditmai    r'chnet 

Monate 9      0*52  i-foo 

5            „        9        057  1872           oih; 

5            0*0  18  36          007        «MO 

6  ■'  , 9  012  2807  011 

5»/,        9  L'Bfl  82-98  "1.: 

6            „        9  11 7              77 

Gegen  Ende  der  Schwangerschaft  c5  2  72  96*78  0*38         U4U 

..      „  „  C5        330       106-1«  042 

'i   Th.  Chotsat;  Compt.  read,  dfl  1  K\  id.  d.  Sciences.  14.  4M.   1813, 

C.  l'öif:    Berichte   der  Versainmlunir   Deutscher    Naturforscher    n    München. 
243. 

i   /..  Ihiu-'unrnj:   1!c«1i»m  rli.s  sur  la  SUtifjiie  de  -  mineraux  oi  parti  |E 

nient  du  fer  chez  !e  foetus  hiimain.  Compt.  rc-nd.  de  l'Acad.  d.  Sciences.  12h 
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Wir  sehen  aus  diesen  Zahlen,  dali  gegen  Ende  der  Schwangerschaft 
ganz  plötzlich  eine  auffallend  starke  Aufnahme  an  anorganischen  Bestand- 
teilen durch  den  Fötus  stattfindet.  In  den  letzten  drei  Monaten  assimiliert 
der  werdende  Organismus  fast  doppelt  soviel  anorganische  Salze  als  in 
den  ersten  sechs  Monaten  seiner  Entwicklung.  Im  ganzen  entzieht  er  dem 
mütterlichen  Organismus  rund  100  17  Asehenbestandteile.  Eisen  nimmt  er 
im  ganzen  0204 y  (=  042  y  FtOt)  auf.  Auch  dieses  entnimmt  er  haupt- 
sächlich erst  gegen  Ende  der  Schwangerschaft.  Man  gewinnt  den  Eindruck, 
als  ob  der  Fötus,  um  auf  alle  Eventualitäten,  die  unmittelbar  nach  der 
Geburt  seine  Ernährung  gefährden  könnten,  vorbereitet  zu  sein,  noch  rasch 
mächtige  Reserven  anlegt. 

Audi  nach  der  Geburt  wächst  der  kindliche  Organismus  auf  Kosten 
des  mütterlichen.  Nun  vermittelt  die  Milch  den  Stoffaustausch.  Einen  Ein- 
blick in  die  von  dem  mütterlichen  Organismus  aufzubringenden  Stoffe 
ergeben  die  folgenden  Zahlen.  Ein  menschlicher  Säugling  von  einem  halben 
Jahre  nimmt  pro  Tag  einen  Liter  Milch  auf.  Diese  Menge  enthält  die  ein- 
zelnen Bestandteile  in  folgenden  Mengenverhältnissen1):  Wasser  87f>8;/, 
Kasein  so;/.  Albumin  12*1  y,  Fett  'ATAg,  Milchzucker  637  7,  Asche  frOg, 
Die  letztere  setzt  sich  zusammen  aus:  t"083y  Kali,  0*276  #  Natron.  0499  # 
Kalk.  0*0660  Magnesia,  0*007 y  Eisenoxyd,  0*682*/  Phosphorsiiure,  0*661$ 
Chlor. 

Diese  Mehrausgaben  an  Stoffen  müssen  im  Haushalte  des  mütter- 
lichen Organismus  zum  Ausdruck  kommen  und  auf  sie  muH  bei  der  Wahl 
der  Nahrung  Rücksicht  genommen  werden.  Auch  bei  der  Ernährung  des 
säugenden  Organismus  darf  unter  keinen  Umständen  das  Hauptgewicht 
auf  den  Kalorienwert  der  Nahrung  gelegt  werden.  Auch  hier  ist  in  erster 
Linie  auf  die  Zusammensetzung  der  Nahrung  zu  achten,  denn  die  Milch 
soll  nicht  nur  dem  Säugling  Brennstoffe  zuführen,  sondern  vor  allen 
Dingen  auch  Baumaterial.  Kann  der  kindliche  Organismus  wahrscheinlich 
auch  aus  Kohlehydraten  Fett  und  auch  aus  EiweiU  z.  B.  Zucker  bilden, 
so  sind  derartige  Umwandlungen  bei  den  anorganischen  Salzen  ganzlich 
ausgeschlossen.  Auch  die  Annahme  einer  Vertretung  des  einen  Salzes 
durch  ein  verwandtes  ist  nach  der  schon  angeführten  spezifischen  Wirkungs- 
weise der  einzelnen  Ionen  nicht  mehr  haltbar.  Aus  diesen  Gründen  ist  es 
vollkommen  berechtigt,  wenn  für  den  ('ehalt  der  Milch  resp.  des  Ersatzes 
der  Milch  an  den  verschiedenen  Aschenbestandteilen  mehr  Aufmerksamkeit 
gefordert  wird. 

Es  wäre  unrichtig,  irgend  ein  anorganisches  Salz  als  besonders  -.sich- 
tig zu  betrachten.  Wir  sind  vorläufig  ganz  außerstande,  den  Wert  der 
einzelnen  Salze  abzuschätzen.  Wie  wir  früher  schon  betont  haben,  sind  fast 
alle  anorganischen  Salze  in  den  gewöhnlichen  Nahrungsmitteln  ebenso  reich- 
lich vorhanden  als  in  der  Milch.  Eine  Ausnahme  macht  nur  der  Kalk. 


')  Mittel  aus  173  Analsscn.  BMm  ./.  Kbmfyi    I»ie  menschlichen    Nahrung*-  und 
Gemnfimittel.  4.  Auflage.  Julius  Springer.  Berlin  li*»'. 
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'"  /  Trockensubstanz  enthalten  in  Milligramm  Kalk1): 


Rindfleisch 400 

Weißbre!       46 

Grahambrot T7 

Kartoffeln KW 

Erbsen V61 


Pflaumen [66 

Frauenmilch 248 

Eidotter B80 

Erdheeren 483 

Kuhmilch 1510 


Diese  kleine  Pbersicht  zeigt,  dali  eine  vorwiegend  aus  Fleisch  zu- 
sammengesetzte Nahrung  für  die  Ernährung  des  saugenden  Orgauin 
nicht  zweckmäßig  erscheint.  Sehr  reich  an  Kalk  sind  Eidotter  und  vor 
allem  die  Kuhmilch.  Wir  können  uns  a  priori  wohl  denken,  daß  der  mütter- 
liche ( .Organismus  während  der  gesamten  an  ihn  gebundenen  Entwicklung  des 
Kindes  durch  Armut  der  Nahrung  an  Kalk  leiden  wird,  und  dal»  er  gezwungen 
wird,  über  seine  Reserven  hinaus  von  seinem  eigenen  Bestände  abzugeben 

Wir  kennen  nun  eine  nicht  sehr  häufige   schwere  Erkrankung  des 
Knochensystems  während  der  Schwangerschaft,    die  Osteomalakie,    bei 
ilcr  die  Knochen  mehr  und  mehr  von  ihren  festen  Bestandteiles  verlieren 
und  schließlich  pergamentartig  dünn   und   biegsam   werden.    Es  ist  nahe- 
liegend, diese  Erkrankung  in  Beziehung  zu  dem  gesteigerten  Kalkbedürf- 
nis   des   mütterlichen  Organismus    zu    setzen.    Der   kindliche  Organismus 
wuchst  auf  Kosten  der  Gewebe  der  Mutter!    Gegen  eine  solche  Annahme 
spricht,  jedoch  unsere  ganze  Kenntnis  dieser  Krankheit.  Sie  ist  namentlich 
in  bestimmten  Gegenden  besonders  häufig.3)    Ihr  Auftreten   ist  nicht  ut 
bedingt  an  die  Schwangerschaft    gebunden.    Sie    kommt    hier    jedoch   am 
auffallendsten  zur  Beobachtung  und  nimmt  gerade  hier  oft  einen  raj>: 
Verlauf.    Schon  das  histologische  Bild  des  osteomalakischen  Knoch>'n- 
lehrt  uns,  dali  ein  einfacher  Schwund  an  Kalksalzen  nicht  vorliegen  kam 
Man  beobachtet  allerdings  in  erster  Linie    eine  Entkalkung  der  einzelnen 
Knochenbfllkchen.  Daneben  findet  gleichzeitig,  von  Fall  zu  Kall  an  Intensität 
wechselnd,   eine  Neubildung  von  osteoidem  Gewebe  statt.  Ganz  besonder- 
deutlich  wird  die  Annahme,  dali  die  Osteomalakie,  d.  h.  die  Entkalkung  der 
Knochen    in    keinem    direkten  Znsammenhang   mit    der  Entwicklung  des 
Fötus  steht,  durch  Beobachtungen  des  Stoffwechsels  bei  dieser  Krankheit 
So    fanden   floldflnrmt .    f'nhttrr,    (>tnjat>d    und    Mc.  Crudden*)    bei    einer 
Zufuhr  von  4'ö6y  Kalk   in   der  Nahrung   eine  Ausscheidung  von  3> 
durch  den  Urin  und  1'80<?  durch  die  Fäzes.   Somit   hat   der  Organismi 
1  10  7    Kalk   verloren.    Mit   der    Entkalkung   geht    eine    Bildung    organi- 
scher Substanz   Hand  in   Hand.  Diese   zeichnet   sich    durch    einen    hohen 
Schwefel-  und    einen    niedrigen  Phosphorgehalt   aus.    Eigentümlicherweise 
wird  gleichzeitig  mit  der  gesteigerten  Kalkausfuhr  Magnesium  im  Organis- 
mus zurückgehalten.  Hält  man  diese  Beobachtungen  zusammen,  so  gewinnt 

')  fj.  f.  ttuiujt:  Der  wachsende  /.uckerkonsnm  und  seine  Folgen.  Zeitschi  f  BM 
41.  !ö:..  1SKJO. 

i  Vvlu.&.L.Grlpke:  l>ie  Osteomalakie  im  Ergolztale.  Basel  189L 

*)  J.  K.  Holdthtcuil,  <.'.  F.  Painter,  /.'.  li.  Ogt/ooil  und  F.  H  \lc  i  ru,hltm:  tTnt*r- 
Kiichuugen  über  den  Stoffwechsel  bei  Osteomalakie.  American  Journal  of  Physiologe 
14.  399.  1905. 
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man  unbedingt  den  Eindruck,  dal'  keine  im  Interesse  des  kindlichen  Or- 
ganismus stattfindende  Kalkabgabe  statthat,  sondern  dal',  offenbar  eine 
schwere  Störung  im  Stoffwechsel  des  Knochengewebes  vorliegt,  die  natür- 
lich ihrerseits  sehr  wohl  indirekt  mit  den  großen  Umwälzungen,  die  der 
gesamte  Stoffwechsel  des  mütterlichen  <  Organismus  durch  die  Einschaltung 
eines  neu  entstehenden  Wesens  erleiden  muH.  im  Zusammenhang  stehen 
können.  Aber  wie  bei  der  Rachitis  der  Kalk  eine  mehr  passive  Rolle 
spielt,  ja  höchstwahrscheinlich  in  gar  keiner  direkten  Beziehung  zu  dieser 
Krankheit  steht,  so  ist  auch  hier  der  Kalkschwund  als  etwas  Sekundäres 
aufzufassen.  Der  Kalk  wird  aus  seinem  Verbände  mit  dem  Knochengewebe 
losgelöst  und  als  unbrauchbar  aus  dem  Organismus  ausgeschieden.  Das 
Primäre  ist  eine  Störung  im  Haushalt  des  Knochengewebes.  Man  hat  viel- 
fach angenommen,  dal'»  die  Ursache  der  Entkalkung  das  Auftreten  von 
Säuren  sei.  Man  schlol'.  dies  aus  der  Beobachtung,  dali  im  Harn  von  Ostco- 
malakischen  Milchsäure  gefunden  worden  ist.  Das  Auftreten  von  Milchsäure 
beweist  jedoch  nach  dieser  Richtung  gar  nichts.  Wir  kennen  Fälle  fGO 
Osteomalakie,  bei  denen  keine  Milchsäure  im  Urin  aufgefunden  wurde, 
und  wissen  andrerseits,  dali  diese  Säure  unter  den  verschiedensten  Um- 
ständen im  Harn  auftreten  kann,  ohne  dali  der  Kalkbestand  der  Knochen 
irgendwie  beeinflußt  wird.  Das  Auftreten  von  Milchsäure  im  Urin  beweist 
ja  auch  gar  nichts  über  den  Ort  ihrer  Entstehung.  Der  Annahme,  dali 
bei  der  <  Jsteomalakie  Milchsäure  gerade  im  Knochengewebe  zur  Bildung 
gelangt  und  die  Auflösung  des  Kalkes  besorgt,  fehlt  jede  Grundlage.1) 

Ein  eigentümliches  Licht  auf  das  Wesen  der  ( >ste<niial;tkie  hat  der 
Befund  von  Fchlin>j:)  geworfen,  dal»  durch  Kastration  diese  Krankheit 
zum  Stillstand  gebracht  werden  kann.  Es  findet  nach  dieser  wieder  Kalk- 
retention  statt.  Das  neugebildete  osteoide  Gewebe  verkalkt.  Vorläufig  können 
wir  uns  nur  mit  der  Annahme  behelfen,  daC  durch  den  Wegfall  der  <  Jvarien 
der  gesamte  Stoffwechsel  und  damit  auch  der  des  Knochengewebes  wieder 
in  normale  I3ahnen  gelenkt  wird.  Wir  können  wohl  vermuten,  dal»  die 
Ovarien  durch  Abgabe  eines  den  Stoffwechsel  beeinflussenden  Stoffes  die 
angeführten  Störungen  hervorrufen.  Jeder  nach  dieser  Richtung  aufgestellten 
Hypothese  fehlt  bis  jetzt  eine  sichere  Grundlage.  Wir  müsseu  uns  einst- 
weilen mit  der  Beobachtung  begnügen  und  erwarten  von  weiteren  Unter- 
suchungen eine  volle  Aufklärung  der  eigentümlichen  Wechselwirkungen 
zwischen  den  Ovarien  und  dem  Knochengewebe. 


')  Vgl.  u.  a.  (.'.  Schmidt:  Knochenerweichung  durch  Milchslurebildung.  Lir/iii/s 
Aimalen.  61.  Hill  1847.  —  Moern  uud  Muck:  Heitrage  zur  Kenntnis  der  Osteomalakie. 
I'enK.-he-    Vn-hiv  f.  klin.  Medizin.    5.     181    IB6S  M    ftmtU   »ml    .V.  Sirhrr:   t'ber 

das  Vorkommen  von  Milchsäure  im  Harn    bei  Krankheiten.    Journal  für   prakt.  Chemie 
26.  S.  43.   1882,  —  .'/   ].tr>i:    Chemische  UnterBuchungen  über  osteomalakische  Knochen. 

Zeitschr  f.  phyrioL  Chonie.  19.  23t».  1894 

*)  lf.Frhlin</-  i  ber  Wesen  und  Behandlung  »1er  puerperale«  Osteomalakie.  Arcli 
i  '.ynak.  3».  171  IN«.»!  und:  Weitere  Beitrüge  zur  Lehn-  ron  der  Osteomalakie.  hben- 
.1».  48.  472.  1K95.  —  Vgl.  auch   IVinekfl:  Sammlung  klinischer  Vortrage.  N.  F.  Nr.  71. 
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Anorganische  Nahrungsstoffe. 

n. 

Wir  sind  bei  der  Beurteilung  des  Bedürfnisses  des  tierischen  Or- 
ganismus an  anomischen  Restandteilen  von  der  Milch  ausgegangen  K- 
ist  dies  insofern  gerechtfertigt,  als  sie  sicher  alle  anorganischen  Salze, 
die  zur  Entwicklung  des  wachsenden  Individuums  notwendig  sind,  in  den 
richtigen  Mengenverhältnissen  enthalt.  Für  den  erwachsenen  Organismus 
hal»en  wir  im  allgemeinen  für  eine  genügende  Zufuhr  dieser  Nahrungs- 
stoff«.' mit  Ausnahme  der  besprochenen  Falle  (Schwangerschaft.  Laktation» 
—  kaum  zu  sorgen.  Unsere  gemischte  Kost  enthalt  alle  anorganischen 
Bestandteile  in  genügender  Menge,  es  sei  denn,  daM  ans  sozialen  Gründen 
dir  I  m  nahrung  mit  einem  einseitigen,  nicht  vollwertigen  Material  er- 
zwungen wird.  Wir  werden  iioih  auf  dieseu  Punkt  zurückkommen. 

Bei  der  Vergleichung  der  Zusammensetzung  der  Milch  mit  derjenigen 
der  übrigen  Naht  Hilfsstoffe  haben  wir  bis  jetat  eine  auffallende  Tatsache 
ganz  auiier  acht  gelassen,  mimlich  den  niedrigen  Eisengehalt  der  Mi!<li 
Ea  gibt  in  der  Tat  nicht  viele  Nahrungsstoffe,  welche  einen  gerinj: 
Eisengehalt  aufweisen  als  diese,  wie  die  folgende,  nach  aufsteigenden 
Eisenwerten  geordnete  Tabelle  zeigt1): 

Auf  Ion./  Trockensubstanz  kommen: 


Zucker      .     .     . 
Hühnerei  m 
Honig  ... 
Kirschen  (rote) 


Milligi  unm 
0 
ü 

1-2 
1-2 


Milligramm 

Reis LI 

Gerstengraupen     ...      V4     l'B 

(»rangen T."< 

Weilibrot  .  .  I  •' 


'i  it.  i.  liimiii  ■  r>or  Kalk-  und  Kiaengehili  unserer  Nahrung.  Zeit&rhr.  : 
588.  l'.XM  Vj.'l.  auch  Emil  Hdustrmann:    I>ie  Assimilation  des  EtMO 

■    28       i    1881 
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Weizenmehl  (gebeutelt  i 
Reineclauden     .     .     .     . 
Kirschen  (schwarze)    .     . 

Apfel 

Hirnen      

Datteln 

Kuhmilch 

Frauenmilch      .     .     .     . 
Kakaobohnen     .     .     .     . 

Pflaumen 

Himbeeren 

Feigen 

Haselnüsse  (geschälte)     . 

Koggen     

Kohl  (ätiol.  Blätter)   .    . 

Gerste 

Mandeln  (geschälte)  .     . 

Weizen 

Trauben  (Malaga)       .     . 
Kohl  (hellgTüne  Blätter) 


Milligramm 

Heidelbeeren      ....  »T— 64 

Kartoffeln 6*4 

Erbsen 6*2— 6*6 

Bohnen  (weille)      .    .    .  8-8 

Karotten 8T> 

Walderdbeeren  ....  81— 9*3 

Weizenkleic       ....  88 

Linsen !>."> 

Mandeln  (braune  Häute)  9*5 

Haselnüsse     „            ,:  li'T 

Löwenzahn  (Blätter)  .    .  1 4:i 

Rindfleisch 16*9 

Spargeln 20*0 

Kidotter 10 

Kohl  (aul'.ere  dunkelgrüne 

Blätter  des  Kopfes)     .  17—88 

Spinat 33—39 

Schweinebtot     ....  35 

Hämatogen 

Hämoglobin &40 


Der  auffallend  niedrige  Gebalt  der  Milch  an  einem  anorganischen 
Bfenen te,  dem  wir  eine  grolle  Bedeutung  zuzuschreiben  gewohnt  sind, 
ist  sehr  auffallend.  Das  Eisen  bildet  bekanntlieh  einen  wichtigen  Bestand- 
teil des  Hämoglobins.  Nun  hat  uns  die  Gegenüberstellung  der  Aschen- 
bestandteile des  Säuglings  und  derjenigen  der  Milch  gezeigt,  dal',  erster,  r 
einen  der  Milch  gegenüber  sehr  IioIhmi  Gthall  an  Eisen  zeigt.  Diese  Er- 
scheinung erklärt  sich  am  ungezwungensten  mit  der  Annahme,  dal»  das 
neugeborene  Tier  bei  der  Geburt  einen  Eisenvorrat  mit  auf  seinen  ersten 
Lebensweg  erhält.  Der  mütterliche  Organismus  kann  dem  Jungen  seine 
Vorräte  auf  zwei  Wegen  abgeben,  einmal  durch  die  Plazenta  und  später 
durch  die  Milchdrüse.  Offenbar  wird  aus  irgend  einem  Grunde  beim  Eisen 
der  erstere  Weg  bevorzugt.  In  rbereiiu-timmung  mit  diesen  Befunden, 
konnte  Bunge  ')  zeigen,  daß  der  Eisengehalt  des  neugeborenen  Kaninchens 
zur  Zeit  der  Geburt  bei  weitem  am  höchsten  ist  und  von  da  ab  Tag  für 
Tag  abfällt,  um  .schließlich  am  Ende  der  Laktationsperiode  ein  Minimum  zu 
erreichen ,  das  sofort  wieder  behoben  wird ,  wenn  das  junge  Tier  zn 
anderem,  eisenreicherem  Futter  übergeht.  Die  folgende  Tabelle  gibt  die 
Resultate  Bkw/cs  wieder: 


')   <r   r.  Bunt/r.    Weitere  Untersuchungen    Über    die  Aufnahme   des  Kiftens  in 
OrganiMiiu  KugHngl     Zeitscbr.  f.  phjriot.  Chamta    10-     1"3.     189t    und:    Cber 

die   Aufnahme    des    Kisens   in   den  Organismus  de*  Säuglings.   Nachtrag    Kbeiula.  17. 
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li  . 

l!   • 


Alter  der  Kaninchen 


Milligramm 

Eisen  auf 

100  g 

Körpergewicht 

Embryonen    nach    zuneh-       [6*4 

mendem  Körpergewicht 

geordnet 

1  Stunde  nach  der  Geburt 
ITag         „      „       „ 


Alter  der  Kaninchen 


Milligramm 

Eisen  auf 

100.9 
Körpergewicht 


4  Tage 

&      n 

6  n 

7  n 

n    „ 


8T, 
•90 
18-2 
139 
99 
7-8 
8*5 
60 
43 


13  Tage  nach  der  Geburt  4*5 

n  „  „  „  „  4-3 

»  .  »  n  •  *• 

24  „  „  „  „  32 

27  „  „  „  „  3-4 

35  „  „  v  „  4*o 

41  42 

46  „  fl  ,  ,  4-1 

74  „  „  4-6 


Die  Kaninchen  nähren  sich  rund  drei  Wochen  von  Muttermilch. 
Wir  sehen  aus  den  vorliegenden  Zahlen,  daß  mit  diesem  Zeitpunkte  auch 
der  niederste  Eisengehalt  zusammenfällt.  Ist  die  Annahme  richtig,  datt 
der  mütterliche  Organismus  dem  Neugeborenen  einen  Eisenvorrat  mit 
auf  den  Weg  gibt,  der  dann  während  der  Laktationsperiode  mehr  und 
mehr  aufgebraucht  wird ,  so  ist  zu  erwarten ,  daß  das  Meerschweinchen 
zur  Zeit  der  Geburt  kein  solches  Maximum  an  Eisen  besitzt,  denn  ein 
Vorrat  ist  bei  diesem  nicht  nötig,  weil  es  ja  sofort,  nachdem  es  geboren 
ist,  eisenreiches  grünes  Futter  aufnehmen  kann.  In  der  Tat  trifft,  wie 
Bunge  nachgewiesen  hat ,  diese  Annahme  zu ,  wie  die  folgende  Obersicht 
beweist: 


Alter  der  Tiere 


Embryonen 


6  Stunden  nach  der  Geburt 

IV.  Tage     „      „ 
3 


Milligramm 
Eisen  auf 

lOOy 

Körper- 

.  gewicht 

46 
4-4 
5-6 
5*3 

50 
60 
54 


Alter  der  Tiere 


5  Tage  nach  der  Geburt 
o 

15 

99 

■*•"       »  »        »  » 

25 


Milligramm 
Eisen  auf 
100(/ 
Körper- 
gewicht 

5'7 

44 
44 
44 
45 
52 


Hier  bemerken  wir  kein  Maximum  des  Eisengehaltes  nach  der  Ge- 
burt gegenüber  den  späteren  Perioden  und  auch  kein  Minimum. 

Es  fragt  sich  nun,  auf  welche  Weise  man  den  Umstand  erklären 
soll,  daß  der  tierische  Organismus  in  der  Regel  dem  werdenden  Indivi- 
duum einen  Eisenvorrat  bei  der  Geburt  mitgibt  und  dafür  den  Eisen- 
gehalt der  Milch  um  so  geringer  ausfallen  läßt.  Bunge  hat  die  Vermutung 
ausgesprochen,    daß  die  Assimilation  der  Eisenverbindungen  eine  offenbar 
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schwierige  ist.  l>er  mütterliche  Organismus  geht  deshalb  mit  dem  erwnr- 
benen  Vorrate  sehr  sparsam  um  und  wählt  zur  Cbergabe  an  das  Junge 
lieber  den  sicheren  Weg  durch  die  Plazenta  als  den  von  verschiedenen 
rt u Heren  Umständen    abhängigen   durch  den  Darmkanal  des  Säuglings. 

Die  Bedeutung  dieses  K i st- n Vorrates  könnte  jedoch  auch  nach  einer 
anderen  Richtung  zu  liegen.  Es  ist  in  erster  Linie  zu  entscheiden,  in  welcher 
Form  dieses  Eisen  im  Organismus  des  neugeborenen  Tieres  deponiert  ist. 
Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dal)  das  Eisen  zum  Teil  wenigstens 
in  irgend  einer  Vorstufe  des  Hämoglobins  bereit  liegt,  um  je  nach  Be- 
darf als  Hämoglobin  Verwendung  zu  finden.  Andrerseits  war  noch  die 
Möglichkeit  gegeben,  dali  das  neugeborene  Tier  zum  vorneherein  einen 
großen  Vorrat  an  Hämoglobin  erhält.  In  der  Tat  braucht  das  oft  ganz 
hilflose,  nackte,  in  der  ersten  Zeit  nach  der  Geburt  so  außerordentlich 
rasch  wachsende  Junge  zum  Ersätze  der  grollen  Wärmeverluste  und  all 
der  übrigen  zahlreichen  Oxydationsprozesse  eine  reichliche  Sauerstoffzufuhr 
und  damit  auch  reichlich  Hämoglobin.  Dali  in  der  Tat  bei  der  Geburt  der 
Ilamoglobingehalt  pro  Kilogramm  Körpergewicht  am  höchsten  ist,  zeigt 
folgende  Übersicht.1) 


Kaninchen  I. 

Alter 

Absolutes  Gewicht  «leä 

11  iinupldbiii 

n 

rJänoglobiu  im  iranzen 

pro  fßOQg 

Tagen 

Tiere  nillQI  1 1 

Körpergewicht 

1 

OG7  > 

12-61 

B 

<H59fl 

1001 

0 

0760 

IHM 

(C 

077H 

4-87 

u 

<mi 

- 

18 

fo9e 

S-81 

22 

1128 

Kaninchen  II. 

2-41 

Uta 

Absolutes  Gewicht  des 

BbnogloMi 

in 

Hämoglobin«  im  ganzen 

pro  1000  # 

Tagen 

1  iera  minus  Dann 

Körpergewicht 

1 

088fi 

1337 

•  > 

0-868 

11-27 

6 

0999 

644 

12 

1-H 

Ü 

1  175 

4-08 

22 

13*4 

.TOI 

26 

8-830 

..•17 

'I  Emü  AbdtrMUm:   Das  Verhalten    deB  Hämoglobins  während  der  Säuglings- 
periode. Zeitschr.  f.  phytiol.  Chemie.  34.  500.  1902. 
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Hatten.') 


Alte 

Absolutes  Gewicht  des 

Hämoglobin 

in 

Hämoglobin*  im  gAtma 

j/r.     MOOy 

üafao 

Tiere  minus  Darm 

Körpergewicht 

1 

0086 

12-96 

6 

0048 

11 

0064 

t-88 

22 

0105 

41.4 

86 

OL'L'l 

6*70 

38 

0996 

7-89 

Aus  diesen  Bestimmungen,  die  sich  hei  den  Kaninchen  auf  Tiere 
eines  und  desselben  Wurfes  und  hei  den  Ratten  auf  Durchschnittswert« 
einzelner  Würfe  beziehen,  geht  hervor,  dali  die  absoluten  Hftmoglobinzahlen 
von  der  Geburt  an  ganz  allmählich  ansteigen.  Am  Ende  der  Laktation 
hat  sich  der  Hämoglobingehalt  hei  den  Kaninchen  verdreifacht.  Die  Hatten 
nahmen,  wie  die  Untersuchung  des  Magen-  und  Darminhaltes  bewies, 
etwa  am  22.  Tage  zum  erstenmal  neben  der  Muttermilch  andere-  N.iliruntr 
auf.  Sie  hatten  während  dieser  Zeit  ihr  Hämoglobin  verdoppelt.  Diese  Zu- 
nahme von  Hämoglobin  könnte  sehr  wohl  aus  dem  Eisengehalt  der  Milch 
bestritten  werden.  Vergleichen  wir  die  pro  1000  y  Körpergewicht  berech- 
neten Hämoglobinzahlen,  dann  zeigt  es  sich,  dali  bei  der  Geburt  ein  ganz 
auffallend  hoher  Hämoglobinwert  vorhanden  ist,  der  mit  steigendem  Ge- 
richte der  Tiere  mehr  und  mehr  abfällt,  um  gegen  Ende  der  Laktation 
den  niedrigsten  Grad  zu  erreiche«.  Dieses  Minimum  wird  um  so  auffallen- 
der, wenn  man  bedenkt,  dali  das  erwachsene  Kaninchen  pro  Kilogramm 
Körpergewicht  Hämoglobinwerte  von  7-10  aufweist.  Sobald  denn  auch 
die  Milchnahrung  mit  eisenreichem  grünem  Kutter  vertauscht  wird,  steigen 
mit  den  absoluten  auch  die  relativen  Hämoglobinwerte  ganz  bedeu- 
tend an. 

Ms  war  nun  von  Interesse,  festzustellen,  wieviel  Eisen  in  anderer 
Bindung  als  im  Hämoglobin  im  neugeborenen  Kaninchen  vorhanden  ist. 
In  der  folgenden  Tabelle  ist,  das  Hämoglobineisen  unter  der  Annahme, 
dali  das  Kaninchenhämoglobin  0'336°,0  Eisen")  enthält,  berechnet  worden. 
Dieses  Eisen  ist  von  den  von  Bunge*)  pro  1000^  Körpergewicht  fest- 
gestellten Eisenmengen  abgezogen,  und  so  das  nicht  als  Hämoglohineisea 
vorhandene  Eisen  festgestellt.'! 


')  Jedem  Tag  entspricht  ein  ganzer  Wurf. 

«>  O.  Zinojtekt/:   Cber    die  (.r.'ii    des   II  imogfobiamolekflli.    ZeiUchr.  f.  phräoL 
Chemie.  10   32.  1885. 
|  I.  o. 

•)  Diese  Herecbnungen  sind  natürlich  nicht  genau  und  können   nur  einen  relativen 
Wert  beanspruchen. 
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nicht  in  Form  von  Hämoglobin  vorhandene  Eisen  beziehen,  ziemlich  kon- 
stant I)a  das  Körpergewicht,  wahrend  dieser  Zeit  fortwährend  steigt,  mul. 
offenbar  neues  Eisen  in  den  Geweben  abgelagert  werden.  Dieses  I 
entstammt  der  Milch.  Andrerseits  nehmen  auch  die  Hämoglobinwerte 
dauernd  zu.  Jedenfalls  gehen  die  angeführten  Eisenzahlen  den  Minimalwert 
der  Gewebe  des  Kaninchens  an  Eisen  an,  der  mit  großer  Zähigkeit  festgehalten 
wird.  Aus  diesen  Gesichtspunkten  heraus  verstehen  wir.  weshalb  das  neuge- 
borene Tier  einen  so  grolicn  Eisenvorrat  erhält.  Es  bildet  in  der  ersten  Zeit 
viel  Hämoglobin,  und  es  mtlllte  somit  der  Eisengehalt  der  Milch,  um  diesem 
Bedürfnisse  zu  genügen,  in  der  eistet)  Zeit  ein  besonders  hoher  sein.  Nun 
scheinen  aber  im  grölten  und  ganzen  die  Zellen  der  Milchdrüsen  auf  ein 
bestimmt  zusammengesetztes  Sekret  eingestellt  zu  sein.  Die  Aufgabe  der 
Drüsen/eilen  wird  jedenfalls  durch  die  Abgabe  eines  Vorrates  an  Eisen 
an  das  neugeborene  Tier  wesentlich  erleichtert.  Wie  Sugotmmq1)  für  den 
mens« -blieben  Fötus  nachgewiesen  hat.  beginnt  die  Eisenaufstapelung  iu 
vollem  Umfange  erst  in  den  letzten  drei  Monaten.  Einen  RAckseMufl  auf  die 
Assimilation  des  Nahrungseisens  in  der  Hinsicht,  dal»  das  Eisen  heson 
iK  hwer  resorbier-  und  assimilierbar  ist,  gestatten  somit  die  vorliegenden 
Beobachtungen  auf  keinen  Fall. 

hie  mitgeteilten  Versuche  sind  noch  nach  einer  anderen  Hin> 
von  Interesse.  Sie  zeigen,  dali  die  Eisenvorrftte  des  Säuglings  plus  dem 
Eisen  der  Milch  gegen  Ende  der  Laktation  für  die  Hämoglobinbüduog 
nicht  mehr  ausreichend  sind.  Der  Organismus  befindet  sich  offenbar  im 
Zustande  des  Kiseuhungers.  Sobald  neben  der  Milch  eisenreiehes  Futter 
aufgenommen  wird,  steigen  die  Hämoglobinwerte  rasch  an.  Hieraus  ergibt 
sich  die  Notwendigkeit,  beim  menschlichen  Säugling  die  Ernährung  mit 
Milch  nicht  über  die  normale  Laktationsperiode  (7—9  Monate)  auszudehnen. 
sondern  nach  dieser  zu  eisenreicheren  Nahrungsstoffen  zu  greifen. 

Das  Eisen  hat  als  Nahrungsstoff  seit  alten  Zeiten  in  der  Ernährung 
des  menschlichen  Organismus  eine  Sonderstellung  eingenommen,  und  zwar 
ist  diese  hauptsächlich  durch  das  Auftreten  des  unter  dem  Namen  Bleirh 
sucht,  Chlorose  bezeichneten  Zustand«-*  bedingt.  Sie  befallt  vor  allem 
junge  Mädchen  in  der  Vollblute  der  Entwicklung.  Sie  hat  ihren  Namen 
von  der  eigentümlichen,  charakteristischen  grüngelben  Farbe  der  Haut 
dieser  Patientinnen.  Frühzeitig  wurde  erkannt,  dalü  dieses  hervorstechen 
Symptom  —  neben  der  Blässe  der  Schleimhäute  —  auf  eine  Anämie,  eine 
Blutarmut  zurückzuführen  ist.  Seit  alten  Zeiten  wird  diese  Krankheit  dur  >h 
Zuführung  von  Eisen  bekämpft.  Untersucht  man  das  Blut  dieser  Kranken, 
so  zeigt  6ich  in  erster  Linie  eine  Verminderung  der  Hämoglobinmenge  in 
der  Volumeneinheit.  Es  ist  nicht,  wie  bei  Blutverlusten  oder  durch  andere 
Ursachen  bedingten  Anämien,  die  Zahl  der  Blutkörperchen  und  mit  dieser 
der  BämogJobingehall  vermindert,  sondern  der  Hämoglobingehalt  des  ein- 
zelnen Blutkörperchens  ist  ein  geringerer.   Während   in  manchen  Fällen 


i  L.Hugtmn0*q:  I.e.  Compr.  rond.  de  l'Acad.  des  Sciences.  128.  1061 
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die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  eine  normale  bleibt,  sinkt  sie  doch  sehr 
oft.  Uns  interessiert  diese  Krankheit  an  dieser  Stelle  nur  insofern,  slfl 
ihr  Studium  und  besonders  das  der  therapeutischen  Wirkung  des  Eisens 
die  Frage  nach  der  Resorption  und  Assimilation  dieses  Metalls  und  damit 
auch  der  übrigen  für  den  Organismus  in  Betracht  kommenden  anorganischen 
Elemente  geklärt  hat.  Dali  anorganische  Eisensalze  die  Bleichsucht  günstig 
beeinflussen,  ist  eine  alte  Erfahrungstatsache.  Wie  das  Eisen  wirkt,  hatte  man 
Biet)  wenig  überlegt  resp.  kurzer  Hand  angenommen,  dal!  es  resorbiert  und 
assimiliert  wird,  d.h.  dati  es  zum  Aufbau  des  Hämoglobins  mit  verwertet  wird. 
Diese  Ansicht  war  wohl  haltbar,  solange  man  nichts  Genaueres  über  die  Art 
der  Bindung  des  Eisens  im  Hämoglcbinmolekül  wulite.  Wenn  das  Hämoglobin 
das  Eisen  nur  in  lockerer,  salzartiger  Bindung  enthielte,  wäre  uns  eine 
Assimilation  von  anorganischem  Eisen  recht  plausibel.  Nun  ist  jedoch  das 
Bisen  in  dem  eisenhaltigen  Paarung  des  Hämoglobins,  dem  Hämatin,  recht 
fest  gebunden.  ( legen  siedende  konzentrierte  Kalilauge  und  auch  gegen 
siedende  Salzsäure  ist  Hämatin  sehr  resistent.  Lost  man  es  in  konzentriertet 
Schwefelsäure,  dann  wird  leisen  abgespalten,  und  das  Hämatin  geht  in 
Hämatoporphyrin  über.  Die  Assimilation  des  Eisens  kann  somit  kein  so 
einfacher  Pro/.eli  sein,  und  es  war  somit  zu  einer  Zeit,  in  der  man  der 
tierisihen  Zelle  jede  Fähigkeit  zu  Synthesen  absprach,  unbegreiflich,  dall 
trotzdem  die  Annahme  gemacht  wurde,  dal'i  das  Eisen  als  solches  zum 
Aufbau  des  Hämoglobins  Verwendung  finde.  Dieser  Standpunkt  wurde  vor 
allem  von  &  e.  Btmpt ')  scharf  hervorgehoben.  Bunge  warf  die  Frage  auf, 
in  welcher  Form  das  Eisen  in  unseren  Nahrungsmitteln  enthalten  ist,  ob 
als  anorganisches  Salz  oder  aber  in  komplizierter  organischer  Bindung  El 
stellte  zunächst  aus  dem  Eidotter,  der  ja  das  zur  Bildung  des  Hämoglobins 
im  Blute  des  Hühnchens  notwendige  Eisen  enthalten  mul'te.  eine  Eisen- 
verbindung her,  welche  nach  allen  Reaktionen  zu  schliefen,  das  Eisen  in 
fester  Bindung  enthält.  M  Extrahiert  man  den  Dotter  des  Hühnereies  mit 
Alkohol  und  Äther,  so  geht  kein  Eisen  in  diese  Extrakte  über.  Alles  Eisen 
findet  sich  im  Rückstand,  der  hauptsächlich  aus  Eiweili  und  Nukleinen  be- 
steht Aus  diesem  laut  sich  das  Eisen  nicht  mit  salzsäurehaltigem  Alkohol 
ausziehen.  Da  nun  alle  salzartigen  Verbindungen  des  Eisens  mit  anorganischen 
und  oiganischen  Säuren  das  Eisen  unter  den  genannten  Bedingungen  abgehen, 
ist  anzunehmen,  daß  das  Eisen  in  dem  genannten  Rückstand  fester  gebun- 
den ist,  als  es  in  den  Salzen  der  Fall  ist.  Bunge  hat  den  eisenhaltigen  Bestand- 
teil durch  Verdauung  der  Eiweillkorper  mit  Magensaft  isoliert.  Der  eisen- 
haltige Teil  geht  nicht  in  Lösung.  Er  ist  unverdaulich  und  entspricht 
seinem  ganzen  Verhalten  nach  einem  Nuklein.  Ans  diesem  ist  das  Eisen 
mit  salzsäurehaltigem  Alkohol  nicht  extrahierbar,  dagegen  wird  es  an 
•erige  Salzsäure  abgegeben,  und  zwar  um  so  schneller,  je  konzentrierter 
die  Säure  ist.    Während  das  im  Hämatin  enthaltene  Eisen  durch  die  ge- 

i  '•'    Uumje:  \  erhandl.  de»  13.  Kongresses  für  innere  Medizin.  133.  1805 
')  G.v.Himut:    fber  ilie  Assimilation   de»  Eisens    SSettocb    \    phjraiol    Choaie 
9.  49.  1884 
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wohnlichen  Eisenreagentien,  n  liwefelammon  und  Ferro-  resp.  Ferricyan- 
kalium  plus  Salzsäure,  nicht  nachweisbar  ist,  ist  dies  hei  dem  in  dem  ge- 
DanntGO  NuttdEn  enthaltenen  Eisen  der  Fall.  Löst  man  das  eisenhaltige 
Nu  klein  in  Ammoniak,  so  erhält  man  nach  Zusatz  von  Ferrocyankaüum 
und  f  bersättigen  mit  Salzsäure  einen  weilten  Niederschlag,  der  sich  all- 
mählich blau  färbt.  Wird  statt  Ferro-  Ferricvankalium  verwendet,  so  bh 
die  Fällung  weill.  Wird  zu  der  ammoniakalischen  Lösung  des  NukleYos 
Schwefelammon  zugesetzt,  so  tritt  allmählich  Griinfärbung  ein,  die  nach 
18  Stunden  in  Schwarz  tibergeht.  In  neuerer  Zeit  ist  diese  Verbindung, 
(]i<-  von  Bunge  den  Namen  Hämatogen  erhalten  hat,  von  Hutjnnnmq  und 
Moni ')  dargestellt  und  möglichst  von  Eiweiß  gereinigt  worden.  Sie  fanden 
bei  der  Analyse  folgende  Zahlen: 

43-0%  C;  (HM  »H;  12*6»/«  N;  &Vfo  P;  Spuren  von  S;  0-45ö"/0  Fe: 
0-868%  Ca;  Ö-19Ö*/»  Mg. 

Wir  haben  allem  Anscheine  nach  eine  Vorstufe  des  Hämoglobins  vor 
uns.  Es  soll  allerdings  nicht  verschwiegen  werden,  dal>  die  gegebene  Be- 
weisführung eine  überaus  dürftige  ist.  Sie  stützt  sich  nur  auf  die  Werte 
von  Eleraentaranalysen.  Daß  diese  an  und  für  sich  bei  so  komplizierten  Ver- 
bindungen gar  nichts  aussagen,  braucht  kaum  betont  zu  werden.  Eine  ganz 
ähnliche  Verbindung  ist  von  ff.  Walter*)  aus  Karpfeneiern  gewonnen 
worden.  Sie  war  ganz  ähnlich  zusammengesetzt  wie  das  Hämatogen  aus 
Hühnereidotter.  Walter  fand  in  seinen  Präparaten  48*0*/«  C,  7-2"'0H, 
14-7°  0N,    0*90% 8    u,,lJ    -4"o  Pi    in  einem  zweiten  Produkte   4. 

II.   1-2  7  Vo  Nt  2-9%  P  und  0-25%  Fe. 

Bb  unterliegt  keinem  Zweifel,  dal!  auch  in  den  Pflanzen  das  Eisen 
wenigstens  /Hin  Teil  in  komplizierten  organischen  Verbindungen  vorkom 
und  zwar  handelt  es  sich  offenbar  auch  um  eisenhaltige  Nukleiiiverbin- 
dungen.  Sehr  geeignet  für  die  Darstellung  derartiger  Produkte  sind  eisen- 
reiche Pflanzen,  so  der  Spinat,  aus  dein  man  durch  eine  ganz  iihnliihe 
Behandlung,  wie  sie  bei  der  Darstellung  des  Hämatogens  aus  Eidotter 
geschildert  wurde,  ein  durch  Magensaft  nicht  angreifbares,  ziemlich  eisen- 
reiches Produkt  erhält,  das  auch  ganz  ähnliche  Analysenzahlen  wie  das 
Hämatogen  gibt  und  sich  auch  nach  seinen  Reaktionen  wie  dieses  ver- 
hält. ')  Da  diese  Verbindungen  nur  amorph  zu  gewinnen  sind ,  so  ist  es 
schwer,  ein  Urteil  über  ihre  Reinheit  und  Einheitlichkeit  abzugeben.  Aus 
der  Analyse  dieser  Produkte  Schlüsse  auf  die  Identität  oder  auch  nur 
Verwandtschaft  dieser  Verbindungen  ziehen  zu  wollen,  wäre  gewagt. 

In  welcher  Form  das  Eisen  in  der  Milch  gebunden  ist,  wissen  wir 
nicht.  Der  Eisengehalt  der  Milch  ist  so  klein,  dal»  eine  Isolierung  einer 
eisenhaltigen  Verbindung  bis  jetzt  nicht  geglückt  ist. 


')   Hutjonnrmi  und    $lvrel :    DaterWChUBgen     "her    da*  Ilümatogen.    Comp' 

.lo  L'Aead  mc*   M#.  tut.;.   190$. 

Walter:  Zur  Kenntnis  des  Icbthulins  und  seiner  Spaltungsprodukte.  Zeitschr. 
f.  phjsiol.  Chemie.  15.  477    (480)  IWt 

3)  Narh  iriebt  wBfltntlirhtiMi   Vcr-iu-lien. 
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\'on  dem  Gedanken  ausgehend,  datf  das  Eisen  in  unseren  Nahrungs- 
mitteln (zum  Teil  wenigstens)  in  ziemlich  fester  organischer  Verbindung 
Sldl  findet,  hat  Bunge  die  Frage  aufgeworfen,  ob  der  tierische  Organis- 
mus überhaupt  darauf  eingerichtet  ist,  anorganisches  Eisen,  d.  h.  anorgani- 
sche Kisensalze,  zu  resorbieren.  Die  Entscheidung  dieser  Frage  stieli  zunad.si 
auf  grolle  Schwierigkeiten.  Man  war  allgemein  gewöhnt,  die  Kcmn-bierbar- 
keit  eines  Körpers  erst  dann  anzuerkennen,  wenn  man  ihn  oder  einen  Ah- 
kninmling  von  ihm  im  Urin  auffinden  konnte.  Dies  war  nun  bei  Verab- 
reichung von  anorganischen  Kisensalzen  nicht  der  Fall.1)  Nur  bei  subkutaner 
Einführung  derselben  wird  Eisen  in  gröUeren  Mengen  durch  die  Nieren 
ausgeschieden.  Der  Umstand,  dall  das  Eisen  bei  dieser  Art  der  Einver- 
leibung giftig  auf  den  Organismus  einwirkt,  galt  als  weitere  Stütze  der 
Annahme,  dal'  anorganische  Eisensalze  vom  intakten  Darme  nicht  durch- 
gelassen werden8),  denn  niemals  beobachtet  man  hei  der  Eingabe  von  Eisen- 
salzen per  os  Giftwirkung,  wenn  die  Dosen  und  die  Art  der  Verabreichung 
nicht  so  gewählt  werden,  dall  durch  Anfttzung  des  Darmes  grölJere  Mengen 
von  Eisen  in  die  Blutbahn  gelangen.  Erst  allmählich  kam  man  zu  der  Ein- 
sicht, dal'  das  Eisen  und  die  Schwermetalle  überhaupt  ihren  Hauptaus- 
scheidungsort nicht  in  den  Nieren,  sondern  auffallenderweise  im  Darme 
haben.  Ein  Teil  des  Eisens  verlallt  den  Körper  allerdings  auf  den  Harn- 
wegen, denn  stets  findet  man  im  Urin  Eisen.  Seine  Menge  ist  jedoch  sehr 
gering  und  wird  durch  Eiseneingabe  nicht  erheblich  gesteigert.  Es  war 
schon  lange  die  Vermutung  ausgesprochen  wurden,  dall  ein  groller  IVil 
des  Eisens  durch  den  Darm  ausgeschieden  wird  und  somit  im  Kot  wieder 
erscheint.  Gerade  der  Umstand,  dall  man  bei  Eisenzufuhr  im  Kote  einen 
großen  Teil  des  eingenommenen  Eisens  wieder  fand,  gab  jedoch  zu  der  irrtüm- 
lichen Meinung  Anlali,  dall  eine  Resorption  nirlitstattgefuiidenhalu .  /un.-ichst 
liel>  sich  zeigen,  dal!  bei  subkutaner  und  intravenöser  Einfuhr  von  Eisensalzen 
ein  Teil  derselben  durch  den  Darm  zur  Ausscheidung  gelangte.3}  Gegen  der- 
artige Versuche  konnte  stets  der  Einwand  erhoben  werden,  dall  sie  nicht  nor- 
male Verhaltnisse  wiedergeben.  Es  war  ja  denkbar,  dall  der  Organismus  die 
für  ihn  giftigen  Eisensalzen  so  schnell  wie  möglich  mit  allen  ihm  zu  Ge- 
bote stehenden  Mitteln  entfernt.  Das  Verdienst,  die  Frage  Über  die  Re- 
sorption und  Ausscheidung  der  anorganischen  Eisensalze  und  überhaupt 
des  Eisens  geklärt  zu  haben,  gebührt  unstreitig  h'unkal  und  Quinrki:  und 
Hochhau».4)    Diese  Forscher  benutzten  zur  Verfolgung  des  Eisens  in  den 


8  Kobirt,  Zu  l'harmakolngio  des  Mangans  und  Eisens.  Archiv  f.  exp.  I'ath, 
n.  Pharm,  lö.  .Htil.  1883. 

')  H.  Mayer  und  Francis  Hiliiunis :  Ober  akute  Kiscnvrirkunif.  Archiv  f.  exper 
Path.  u.  Pharm.  13.  70.  1881    - 

')  Humtim-ir,  >■ ;  (her  eiie  Aufnahme  und  Ausscheidung  des  Eisens.  Zeifcschr.  f. 
ph\*iol.  Chemie.  2.  191.  1878/79.  —  Vgl.  auch  I.oui«  Lapiajue :  Sur  IV-limination  tili 
fer  par  l'urine.  Arch.  de  PhysiM.  normale  et  pathol.   ISOfi 

'i  Kunbl:  Zur  Fra?e  der  Eisenresorption.  Pßügm  Archiv.  50  I.  1891  und: 
Hlutbildung  aus  anorganiBohiuu  Eisen.  Khprida.  81,  Jüü.  1895.  —  Filippo  (U  Filippi:  Ex- 
perimentaliintereuchungen  über  das  Ferratin  von  Marfoi  i-  SAmiitttbtrfi,  Archiv,  f.  experiiu. 

Abdvrbaldrn,  Phyilnlogiirlia  Clieinie.  _»7 
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Geweben  Schwefelammonium.1)  An  seiner  Stelle  ist  auch  Ferrocyankalium 
angewandt  worden.  Werden  z.  B.  Mäuse  längere  Zeit  aiissihlietilich  mit 
Milch,  die,  wie  wir  wissen,  sehr  eisenann  ist,  gefüttert,  so  erhalt  man  nach 
dem  Einlegen  des  Darmkanals  dieser  Tiere  in  Schwefelammonium  plu.- 
Ammoniak  keine  Eisenreaktion  oder  allerhöchstens  eine  Spur  von  (irün- 
fürhung.5)  Auch  die  übrigen  Organe  von  Tieren,  die  sehr  lange  nur  Milch 
genossen  haben,  zeigen  nur  eine  sehr  schwache  Grünfärbung.  Am  ausge- 
sprochensten ist  sie  noch  in  der  Leber  und  der  Milz.  Ji  Ein  ganz  and 
Bild  bieten  die  Tiere,  welche  neben  der  Milchnahrung  einen  Zusatz  von  Eisen 
erhalten  haben.  Hier  findet  man  zunächst  im  Magen  keine  oder  doch  nur 
eine  schwache  Eisenreaktion ,  dagegen  zeigt  das  Duodenum  eine  ausge- 
sprochene (Jrünfärbung.  Sehr  oft  ist  die  Reaktion  auf  bestimmte  Zonen 
lokalisiert.  Man  findet  z.  B.  hauptsächlich  die  Zottenspitzen  grün  gefärbt 
Betrachtet  man  das  Gewehe  des  Darmes  unter  dem  Mikroskop,  so  findet 
man  zunächst  im  Protoplasma  des  Darmepithels  zahlreiche  feine  Ei 
körnchen  eingelagert,  und  zwar  hauptsächlich  direkt  unter  dem  Kutikular- 
saum  der  Zellen.  Ab  und  zu  erblickt  man  feine  mit  unzähligen  Eisen- 
teilrhen  beladene  Leukozyten.  Man  begegnet  diesen  namentlich  im  Stroma 
der  Zottenspitzen.  Auch  in  der  Submucosa  sieht  man  ab  und  zu  eisen- 
haltige Zellen.  Ein  ganz  anderes  Verhalten  zeigte  im  allgemeinen  das 
Jejunum,  das  meist  nur  in  den  Solitärfollikeln  und  den  BurarschflD  FfM|BBl 
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Kisenreaktion  zeigt.  Im  lleurn  ist  sie  meist  wenig  ausgesprochen .  dagegen 
reagieren  Coecum  und  Dickdarm  wieder  sehr  stark.  Vom  Darmkanal,  spe- 
ziell vom  Duodenum  weg,  sieht  man  sehr  oft  Chytusgefälie  vollgepfropft 
mit  eisenbeladenen  Zelten  zu  ebenfalls  eine  intensive  Eisenreaktion  zeigenden 
Mesenterialdrüsen  ziehen.  Sehr  intensiv  reagieren  die  Leber  und  die  Mil/, 
welche  beide  offenbar  als  Stapelpliitze  für  das  aufgenommene  Eisen  funk- 
tionieren. Auch  die  Muskeln,  das  Knochenmark  usw.  zeigen  Grünfärbung. 
Bevor  wir  an  die  Deutung  dieser  Befunde  gehen,  gilt  es  dem  Ein- 
wände vorzubeugen,  da!5  die  beobachteten  Befunde,  die  an  Mäusen,  Ratnn. 
Kaninchen,  Meerschweinchen,  Hunden  und  Katzen  gemacht  worden  sind, 
auf  eine  Ätzwirkung  des  eingeführten  Eisens  zurückzuführen  sind.  Es  ist 
klar,  dall  irgend  eine  Schädigung  des  Darmepithels  die  Resorptionsverhill!  - 
nisse  im  Darm  stark  beeinflussen  muli.  Dieser  den  mitgeteilten  Beobach- 
tungen gegenüber  oft  gemachte  Einwand  hatte  insofern  eine  Berechtigung, 
als  in  der  Tat  den  Versuchstieren  meistens  sehr  grolle  Dosen  an  Eisensalzen 
verabreicht  worden  sind.  Dieser  Einwand  ist  bei  den  eben  angeführten 
Versuchen  hinfällig,  indem  bei  diesen  die  Eisendosen  sehr  klein  gewählt 
wurden.  Es  erhielten  die  Ratten  pro  Tag  04— 05  mg  Eisen,  die  Kaninchen  4, 
die  Meerschweinchen  2—3,  die  Hunde  35 — 4  und  die  Katzen  4  mg  Eisen 
pro  Tag,  und  zwar  in  Form  von  Eisenchlorid  in  Milch  gelöst.  Die  Auf- 
nahme dieser  Eisenmengen  erfolgte  ganz  allmählich  und  verteilte  sich  auf 
fafl  ganzen  Tag. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  die  oben  beschriebenen  Befunde  zu  deuten 
sind.  Am  naheliegendsten  ist  die  Annahme,  dal»  das  Eisen  zunächst  im 
Duodenum  zur  Resorption  gelangt  und  dann  zunächst,  wenigstens  zum 
Teil,  auf  dem  Lymphweg  weiter  zu  den  Lymphdrüsen  transportiert  wird. 
Beobachtungen  von  Oaule1)  machen  es  wahrscheinlich,  dal!  ein  Teil  des 
Eisens  dem  Ductus  thoracicus  zugeführt  wird  und  so  in  die  Blutbahn 
gelangt  Sicher  wird  ein  Teil  des  resorbierten  Eisens  auch  direkt  durch 
die  Pfortader  der  Leber  zugeleitet.  Diese  stellt  ein  Hauptdepot  für  die 
aufgenommenen  Eisensalze  dar.  Auch  die  Milz  nimmt  viel  Eisen  auf.  Es  ist 
wahrscheinlich,  daß  das  Eisen  wiederum  auf  dem  Lymphweg  wenigstens 
zum  Teil  dem  Darm  zugeführt  wird,  und  namentlich  im  Coecum  und 
dem  Dickdarm  zur  Ausscheidung  gelangt.  Offenbar  fällt  den  Leukozyten  in 
der  Aufnahme  und  dem  Transport  der  Eisenteilchen  eine  bedeutende  Rolle  zu, 
denn  man  sieht  sie  sehr  oft  mit  Eisenkörnchen  beladen  auf  den  Resorptions- 
und Ausscheidungswegen.  Dal'  ein  großer  Teil  des  dem  Organismus  zu- 
geführten Eisens  durch  den  Darm  wieder  ausgeschieden  wird,  unterliegt 
keinem  Zweifel.  Unentschieden  ist  einstweilen  nur,  welchen  Anteil  die 
einzelnen  Darmabschnitte  an  dieser  Ausscheidung  haben.  Es  gilt  dies 
besonders  für  den  Dünndarm,  der  vielleicht  sowohl  Resorptions-  wie  Aus- 


'i  Juxiu*  Ganlr:  über  den  Modus  der  Resorption  des  Eisens  und  da«  Schicksal 
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1896.  —  Der  Nachweis  des  resorbierten  Eisens  in  der  Lymphe  des  Ductus  thoracicus. 
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scheidungsstätte  ist.  Wir  dürfen  vor  allem  nicht  ander  acht  lassen,  dali 
mikrochemische  Reaktionen  einen  nur  beschränkten  Wert  haben.  Sie  gehen 
uns  nur  ein  qualitatives  Bild  der  Verteilung  bestimmter  Verbindungen, 
niemals  aber  Aufsehlul»  über  die  Mengenverhältnisse.  Beim  Eisen  ist  auch 
der  qualitative  Nachweis  ein  nur  sehr  bedingter.  Wir  haben  schon  betont, 
(fofl  /.  B.  im  Hämatin  das  Eisen  mit  den  gewöhnlichen  Reagentien  nicht 
nachweisbar  ist,  und  dali  es  im  Hämatogen  erst  nach  einiger  Zeit  sicht- 
bar wird.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  daü  der  tierische  Organis- 
mus Verbindungen  neben  Hämatin  enthält,  die  das  Eisen  gleichfalls  f> 
gebunden  enthalten,  so  dali  aus  dem  Fehlen  einer  Eisenreaktion  noch  lange 
keine  Rückschlüsse  auf  den  Eisengehalt  eines  Gewebes  gezogen  werdeu 
dürfen.  Andrerseits  gestattet  der  negative  Ausfall  der  Eisenreakti 
bei  durch  andere  Methoden  (Veraschung)  nachgewiesenem  Eisengehalt 
noch  durchaus  keinen  Schluß  auf  die  Art  der  Bindung.  Wir  haben  bereits 
darauf  hingewiesen,  dali  im  tierischen  Organismus  die  Kolloide  eine  grolie 
Rolle  spielen  und  betont,  dali  sie  imstande  sind,  scheinbar  den  Eintritt 
einer  Reaktion  zu  verhindern.  So  bleibt  in  kolloidalen  Lösungen  oft  die  Nieder- 
schlagsbildung ans.  Trotzdem  hat  die  Reaktion  stattgefunden.  Der  Nieder- 
m 'hlag  kommt  nur  nicht  zur  Beobachtung,  weil  das  Kolloid  infolge  seiix-r 
großen  inneren  Reibung  die  Beweglichkeit  der  einzelnen  Teilchen  so  v<  i 
mindert,  dal»  sie  nicht  zu  größeren  Komplexen  zusammentreten  kön 
Dieser  Punkt  ist  vielfach  noch  zu  wenig  gewürdigt  worden.  Viele  der 
Eisen  in  fester  „organisch er"  Bindung  enthaltenden  Verbindungen  tragen 
diese  Bezeichnung  nicht  mit  Recht. 

Es  ist  vorläufig  leider  unmöglich,  die  Frage  nach  der  Eisenresorptiou 
und  Ausscheidung  und  nach  der  Verteilung  des  resorbierten  Eisens  auf 
die  einzelnen  Organe  mit  der  wünschenswerten  Genauigkeit  zu  verfall 
Die  zugefUhrten  Eisenmengen  sind  so  gering,  daß  es  mit  unseren  heutigen 
Methoden  ganz  ausgeschlossen  ist,  ein  einwandfreies  Bild  des  Ganges  dtt 
Eisens  durch  den  Organismus  zu  entwerfen  und  vor  allem  die  Frage  klar 
zu  entscheiden,  in  welcher  Menge  das  resorbierte  anorganische  Eisen  im 
Körper  zurückgehalten  wird,  und  wie  lange. 

Die  eben  geschilderten  Resorptions-  und  Ausscheidungsverhültn 
gelten  nicht  für  das  Eisen  allein.  Es  scheint,  dali  viele  anorganische 
Elemente  denselben  Weg  einschlagen  und  auf  demselben  Wege  den  Körper 
verlassen.  80  wissen  wir,  daü  bei  Verabreichung  von  Kalk'}  nur  ein 
geringer  Teil  im  Harn  wieder  erscheint,  während  ein  grolier  Teil  dnrdl 
den  Dickdarm  ausgeschieden  wird.  Auch  dem  <  irganismus  nicht  ange- 
hörende anorganische  Elemente  beschreiten  denselben  Weg.  So  fand  Si 


'»  /.'  II  lUittflnUz:  Cber  die  Resorption  alkalischer  Knien  im  Verdauung-trakt 
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feld1)  nach  .subkutaner  Einführung  von  Wismut  hei  Vögeln  die  Processi  ver- 
miformes  und  den  Dickdarm  ganz  schwarz  gefärbt.  Auch  bei  Säugetieren 
sind  die  Ausscheidungsverhältnisse  dieselben.  EM  Hunden  und  Katzen 
beobachtete  ßtebtfdd,  dal.  die  Darmh  mphgefäiie  mit  einem  schwarzen 
Inhalte  ausgefüllt  waren. 

Mir  dem  Nachweis,  dal«  das  in  Form  anorganischer  Salze  dem  Or- 
ganismus zugeführte  Eisen  im  Duodenum  resorbiert  und  im  Enddarm  aus- 
geschieden wird,  war  noch  nicht  bewiesen,  wie  das  in  unseren  Nahniugs- 
stoffen  eingeführte  Eisen  sich  verhält.  Der  direkte  Versuch  mußte  ent- 
scheiden. Es  ergab  sich  i.  dafl  Tiere,  welche  ausschließlich  Fleisch  oder 
ausschließlich  Vegctabilion  erhalten  hatten,  in  ihrem  Darmkanal  und  in 
den  Geweben  genau  dieselben  Eisenreaktionen  ergaben ,  wie  die  mit  anor- 
ganischen Kisensalzen  gefütterten.  Besonders  interessant  war  das  Ver- 
halten von  Hämoglobin  und  Hämatin.  Beide  Verbindungen  enthalten  das 
Eisen  in  einer  Form,  in  der  es  mit  den  gewöhnlichen  Eisenreagentien 
nicht  nachweisbar  ist.  Wird  nun  z.  B.  eine  Hatte  mit  Milch  und  Hämatin 
resp.  Hämoglobin  gefüttert,  und  ein  Kontrolltier  nur  mit  Milch,  so  zeigt  der 
harmkanal  dieses  letzteren  Tieres  keine  Eisenreaktiou,  dagegen  tritt  sofort 
nach  Einlegung  des  Darmtraktus  des  ersteren  Versuchstieres  in  eine  Lösung 
von  Schwefelammonium  plus  Ammoniak  intensive  GrUnschwarzfärhung  auf. 
Somit  ist  das  Eiseu  des  Hämatins  gelockert  worden.  Es  ist  offenbar  ionisiert. 
Dieser  Befund  ist  von  großer  Bedeutung.  Er  beweist ,  daß  unverändertes 
Hiniitin  hiirhstwahrsi -heiulirh  nicht  zur  Resorption  gelangt.  Die  Bil- 
dung des  Hämoglobins  im  tierischen  Organismus  setzt  auf  alle  Fälle  eine 
Synthese  bzw.  eine  Änderung  der  Bindungsurt  des  Eisens  voraus.  Mit  voller 
Scharf.'  liil'il  sich  einstweilen  diese  Ansieht  nicht  verteidigen,  weil,  wie  wir 
schon  betont  haben,  die  Möglichkeit  besteht,  daß  ueben  dem  mit  den  ge- 
wöhnlichen Reagentien  nachweisbaren  Eisen  auch  Verbindungen  zur  Re- 
sorption gelangen  können,  die  das  Eisen  entweder  in  fester  oder  doeh  in 
einer  Form  enthalten,  in  der  es  sich  dem  mikrochemischen  Nachweis  ent- 
zieht.  Beachtenswert  ist  es  auf  alle  Fälle,  daß  die  Gewebe  des  tierischen 
Organismus  in  allen  Fällen  unter  normalen  Ernährungsbedingungen  Eisen- 
verbindungen  enthalten,  die  mit  den  gewöhnlichen  Eisenreagentien  erkenn- 
bar sind. 

Durch  den  Umstand,  daß  auch  anorganische,  der  Nahrung  künstlich 
zugesetzte  Eisensalze  zur  Resorption  und  zur  Ablagerung  in  den  Geweben 
kommen,  ist  nun  noch  lange  nicht  bewiesen,  daß  dieses  Eisen  zur  Assimi- 
lation gelangt.  Es  wäre  einseitig,  die  Frage  nach  der  Assimilation  des 
Eisen-  mir  vom  Standpunkte  der  Blutbihiiing  aus  aufzufassen.  Es  kann 
keinem  Zweifel   unterliegen,  daß  das  Eisen  einen  integrierenden  BflBttDdr 


'•)   Wlaäüuir  BUütfMt  Cber  die  Wirkung    den  Wismuts    »uf   den  tierischen  Or- 
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teil  aller  Körperzellen  und  Gewebe  bildet  Gewiß  ist  dieses  Gewebseisen  ebenso 
wichtig  für  die  normalen  Funktionen  der  einzelnen  Organe,  wie  das  Hämo- 
globineisen. Einen  Hinblick  in  diese  Verhaltnisse  gewahren  die  oben  ange- 
führten Werte  für  das  Gewebseisen  des  Kaninchens  während  der  .Säog- 
lingsperiode.  Es  geht  aus  diesen  hervor,  dali  die  Gewebe  mit  groUer 
Zähigkeit  ein  bestimmtes  Minimum  an  Eisen  festhalten,  atirh  dann,  wenn 
der  Hämoglobingehalt  des  ganzen  Organismus  ein  derart  niedriger  gewor- 
den ist,  dail  eine  starke  Anämie  eintritt.  Vorläufig  wissen  wir  über  die 
Rolle  dieses  Gewebseisens  nichts  Genaueres.  Wir  wissen  auch  Hiebt,  in 
welchen  Mengen  es  in  den  einzelnen  Organen  vorhanden  ist.  Es  ist  au -h 
schwer  zu  entscheiden,  welcher  Anteil  des  Eisens  dem  Gewebe  eingefügt 
ist,  und  welcher  sich  auf  dem  Wege  der  Ausscheidung  findet.  Es  ist  ans 
diesem  Grunde  verständlich,  daß  sich  die  Frage  nach  der  Assimilation  des 
Eisens  in  erster  Linie  bis  jetzt  mit  derjenigen  nach  der  Bildung  des  Hämo- 
globins gedeckt  hat. 

Es  ist  bis  heute  nicht  einwandfrei  entschieden,  ob  das  in  anorga 
nischer  Form  verabreichte  Eisen  zum  Aufbau  des  Hämoglobins  resp.  des 
Häraatins  herangezogen  wird.  Wir  befinden  uns  hier  im  gleichen  Falle,  wie 
so  oft  hei  den  biologischen  Experimenten,  dail  nämlich  ein  und  derselbe  Be- 
fund je  nach  der  Art  der  Auslegung  ganz  verschiedene  Ansichten  stützen 
kann.  Die  alte  Erfahrung  der  Kliniker,  dali  Eisenpillen  die  Bleichsucht 
heilen,  kann  einmal  so  erklärt  werden,  dal'»  man  annimmt,  dali  das  Eisen 
als  Baumaterial  des  Hämoglobins  dient.  Man  kann  aber  auch  in  Analogie 
mit  anderen  Beobachtungen  sich  vorstellen,  dal!  das  anorganische  Eisen 
nur  indirekt  wirkt,  indem  es  die  blutbildenden  Organe  zu  vermehrter 
Tätigkeit  anregt.  In  erster  Linie  wäre  zu  entscheiden,  ob  der  Ghlo 
tatsächlich  F.isfimi.mgel  zugrunde  liegt.  Betrachten  wir  zuuächst  den 
halt  des  menschlichen  Organismus  an  Eisen.  Eine  Maus  enthält,  auf  1  hj 
Körpergewicht  berechnet,  lix)wy  Eisen,  ein  Meerschweinchen  \vlmg  und  ein 
Kaninchen  46  mg  Eisen.  Legen  wir  letztere  Zahl  der  Berechnung  des  Eisen- 
gehaltes des  Menschen  zugrunde,  so  erhalten  wir  auf  IQhg  Körpergewicht 
/  Eisen.  Es  fragt  sich  nun,  wieviel  Eisen  der  menschliche  Organismus 
abgibt.  Versuche  an  hungernden  Menschen  ergaben,  daü  pro  Tag  im 
Darm  7—  8/n</')  ausgeschieden  werden.  Nun  enthält  z.  B.  die  Milch  in  einem 
Liter  etwa  2  3  mg  Eisen.  Bei  ausschließlicher  Milchnahrung  miiliten  somit 
pro  Tag  mindestens  4 /aufgenommen  werden,  denn  der  ermittelte  Hanger- 
wert ist  ein  Minimalwert,  weil  der  Organismus  bei  Nahrungsmangel  sofort 
spart.  Sehr  eisenarm  sind  auch  Weißbrot,  Reis,  Kirschen,  Apfel  etc.-.  Wir 
können  uns  wohl  vorstellen,  daß  Personen,  welche  auf  diese  Nahrungsn 
UWßchlieÜlich  angewiesen  sind,  blutarm  werden,  und  in  der  Tat  dürfte  in 


i  Curt  Lehmann,  i'riednclt  Mittier,  Immanuel  Munk,  II.  Senator  un«l  -V.  Zuni; . 
rjotenticbnilgea  an  zwei  hnagennlen  Menschen,    l'irehotr«  Archiv.    131.   Soppl.  1. 
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vielen  Fällen  von  Chlorose  diese  Erklärung  zutreffen.  Der  praktische  Arzt 
kennt  jedoch  zahlreiche  Fälle  von  Bleichsucht,  in  denen  von  einer  ver- 
minderten Zufuhr  von  Eisen  keine  Rede  sein  kann.  Hier  müssen  wir  schon 
za  der  gezwungenen  Annahme  greifen,  daU  die  Resorption  der  Eisenver- 
bindungen eine  gestörte  ist,  oder  dal.  die  aufgenommenen  Eisenverbin- 
dungen aus  irgend  einer  Ursache  von  den  blutbildenden  Organen  keine 
Verwendung  finden  können.  In  der  Tat  sind  bei  der  Chlorose  Störungen  der 
Funktionen  des  Darmtraktus  beobachtet  worden.  Es  bleibt  jedoch  selbst 
für  diese  Fälle,  die  eine  Ausnahme  bilden,  ganz  unentschieden,  ob  diese 
Störungen  primär  vorhanden  waren,  oder  ob  sie  nicht  vielmehr  durch  die 
Blutarmut  und  die  dadurch  bedingte  allgemeine  Ernährungsstörung  her- 
beigeführt worden  sind. 

Man  hat  versucht,  die  Frage  nach  den  Beziehungen  des  in  anorgani- 
niv'her  Form  dem  tierischen  Organismus  zugeführten  Eisens  zur  Blut- 
bildung durch  Tierversuche  zu  entscheiden.  Es  sind  hauptsächlich  folgende 
Wege  eingeschlagen  worden.  Wir  haben  gesehen,  daU  am  Ende  der  Lak- 
tationsperiode der  Säugling  einen  sehr  niedrigen  Hämoglobi ngeh&lt  besitzt, 
<l<-r  sehr  rasch  beim  Übergang  zu  eisenreicher  Nahrung  eine  Zunahme 
erfährt.  Wird  jedoch  die  Milchnahrung  auch  weiterhin  beibehalten,  so 
wird  sich  eine  ausgesprochene  Anämie  ausbilden.  Ines  ist  auch  tatsächlich 
der  Fall '),  wie  sich  durch  Vergleichung  des  Hämoglobingehaltes  von  Tieren, 
die  von  der  Geburt  an  nur  Milch  erhalten  haben,  mit.  solchen,  die  nach  der 
Säuglingsperiode  zu  eisenreicher  Nahrung  (Vegetabilien.  Fleisch)  überge- 
gangen sind,  feststellen  läl't.  Durch  Zusatz  von  anorganischem  Eisen  zur 
Milchuahrting  lallt  sich  nun  weder  die  absolute,  noch  die  pro  LOOOp  Körper- 
gewicht berechnete  Häiiioglobinmeuge  wesentlich  beeinflussen.  h;ts  zugesetzte 
ii  hatte  jedoch  auffallenderweiso  eine  Beschleunigung  des  Wachstunis 
der  Tiere  zur  Folge.*) 

Ein  zweiter  Weg)  zur  Entscheidung  der  Frage  der  Eisenassimila- 
tion  besteht  darin,  daß  gleichaltrigen  und  möglichst  gleich  genährten  Ver- 
suchstieren dieselbe  Blutmenge  entzogen  wird,  und  nun  die  Blutregenera- 
tion das  eine  Mal  hei  Mikhkost,  das  andere  Mal  bei  Zugabe  eines  an- 
organischen Eisensalze*  zur  Milch  verfolgt  wird.  Hier  stimmen  alle  Autoren 
darin  überein,  dall  die  Tiere,  die  anorganisches  Eisen  zugeoetd  O  hielten, 
rascher  den  Blutverlust  ersetzten,  als  die  nur  auf  das  Eisen  der  Milch- 
nahrung angewiesenen  Versuchstiere.  Dieses  den  oben  angeführten  Ver- 
suchen entgegengesetzte  Resultat  findet  vielleicht  seine  Erklärung  durch 
die  verschiedenartigen  Bedingungen,  unter  denen  sich  die  Tiere  beider  Vcr- 
>n<-he  befanden.    Bei    den    antaten  l  'iiti-micluuigeii    handelt   es   sich    um 


i    Bmü  Abderhalden:    Assimilation  des  Kisens.  Zoitsdir.  f.  liiol .39.  198.  1899. 
!)  Kmtl  AlnUrhaldrH:   I>ie  Heziehungen    des  Kisens  zur  Blutbildung.  Zeitacbr.  f. 
Bio]  39.  4s;    1680 

)  Kiinkrl-  l;lutt>ililung  ans  anorganischem  Kisen.  ly/ih/nx  Ar.  luv  iil  596.  I89.V  — 
Kgrr:  t'ber  die  Degeneration  des  Blute*  und  seiner  Komponenten  nach  Blutverlusten  und 
die  Einwirkung  des  Kisens  au/  diese  Prozcste.  Zritfchr.  I   klin.  Medizin.  L'L'    B88v   1807, 
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Tiere,  denn  Eisenvorrat  zu  Iieginn  des  Versuches  erschöpft  war.  Alles 
Gewebseisen  war  offenbar  bis  zur  äußersten  Grenze  zur  Hämoglobinbilduna 
hergegeben  worden.  In  einem  anderen  Zustand  befanden  sich  die  \ 'er.-U'-h.- 
tiere  der  zweiten  Reihe.  Diese  hatten  noch  Eisenvorräte  und  konnten 
unter  Umständen  aus  diesen  allein  den  Verlust  an  Hämoglobins 
decken.  Daü  das  zugeführte  anorganische  Eisen  günstig  wirkte,  liefe 
wohl  durch  die  Annahme  einer  Anregung  durch  dieses  auf  die  blutbilden- 
den Organe  erklären.  Wir  müssen  jedoch  an  dieser  Stelle  betonen,  dal« 
eine  solche  Vorstellung  gerade  hier  wenig  begründet  erscheint,  denn  wir 
können  uns  wohl  denken,  dal!  der  grolle  l'.lutverlu.st  au  und  für  sich  die 
blutbildenden  Organe  zu  erhöhter  Leistung  anspornt.  Dagegen  ist  es  denk- 
li;ir.  dal»  das  zugeführte  anorganische  Eisen  die  Rolle  des  Gewebsei- 
übernimmt  und  damit  das  bereits  assimilierte,  in  den  Geweben  befindliche 
Eisen  zur  Hämoglobinbildung  frei  gibt.  Beweisen  lallt  sich  diese  Annahme 
nicht.  Sie  hat  auch  nur  eine  geringe  Wahrscheinlichkeit  für  sich,  wie  die 
folgenden  Auseinandersetzungen  ergeben. 

Front  Müller1)  hat  gehofft,  diese  Fragen  in  eindeutiger  Weise 
durch  Untersuchung  des  Knochenmarkes,  einer  der  Hauptbildungsstätten 
der  roten  Blutkörperchen,  zu  entscheiden.  Müller  fütterte  Hunde  sofort 
nach  Vollendung  der  Simglingsperiode  einesteils  mit  Milch  und  andrem 
mit  Milch  und  Eisen.  Er  konnte  nach  der  Tötung  der  Tiere  nachwt, 
dal»  das  mit  letzterer  Nahrung  gefütterte  Versuchstier  im  Knochenmark 
erheblich  mehr  kernhaltige  rote  Blutkörperchen  besaß,  als  der  mit  reiner 
Milchkot  ernährte  Hund.  Auch  dieser  Befund  kann  nach  zwei  Richtungen 
bin  verwertet  werden.  Man  kann  an  eine  Bildung  von  Hämoglobin  auf 
Kosten  des  zugeführten  anorganischen  Eisens  denken  und  kann  umgekehrt 
eine  indirekte  Wirkung  desselben  annehmen. 

Überblicken  wir  die  bis  jetzt  in   dieser  Richtung  ausgeführten  Ver- 
suche, so  Dflsen  wir  zugeben,  dati   ein  Beweis   für  die  Verwendung  der 
in  anorganischer  Form  dem  tierischen  Organismus  zugeführten  Eisenverbiu- 
dungen  für  die  Hämoglobinbildung  nicht  erbracht  ist  Ebensowenig  können 
wir  jedoch  mit  Bestimmtheit  behaupten,  dali   dies  nicht  der  Fall  ist.  Be- 
trachten   wir    uns    die    bis   jetzt    unternommenen  Versuche   genauer,   so 
drangt  sich  uns  die  Frage  auf,  ob  nicht  vielleicht  die  Lösung  der  grata 
Präge  mit  gilnzlich  ungeeigneten  Mitteln  an  die  Hand  genommen  worden 
Wir  haben  bis  jetzt    bei  der  Erörterung   der  Hämoglobinbildung  die  eine 
Komponente  (\i'>  ilamat.ius.  das  Eisen,  in  den  Vordergrund  gestellt.   D 
einseitige  uni.i-sung  der  ganzen  Fragestellung  ist  durchaus  nicht  berechtigt 
Wir  wissen,  dal-  die  Zusammensetzung  des  Hftmatins-)  eine  sehr  kompli/i 
ist.    M.  NencM  und   ./.  Zaleski*)  erwägen   u.  a.  folgende  Strukturformel 


'I   Fttnit   miltr;   I.  c.   —  \>I.  auch    .!.  Ho/mann:  I.  C. 

1   Ifottantng  XxJV. 
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Wir  führen  diese  Formel  hier  an,  um  zu  zeigen,  wie  kompliziert 
die  Synthese  sein  muli.  wenn  die  tierische  Zeih*  das  Humatin  aufhauen 
DOS,  Audi  erhellt  sofort,  dali  das  Eisen  hei  dieser  Synthese  gewili  keine 
grolle  Rolle  spielen  dürfte,  d.  h.  dali  seine  Einfügung-  in  das  Molekül  des 
Hämatins  keine  so  schwierige  sein  kann.  Unendlich  viel  wichtiger  ist 
offenbar  die  Frage,  ob  dem  Organismus  das  Material  zur  Bildung  des 
Iliiinatins  zur  Verfügung  steht. 

In  obiger  Formel  ist  zum  Ausdruck  gebracht,  dal.  zwei  llämato- 
porphyrinmoleküle.  die  eisenfreien  Spaltstücke  des  Hämatins,  durch  Eisen 
zum  Humatin  vereinigt  werden.  Die  Bildung  des  Hainatins  hängt  somit 
mindestens  ebenso  sehr,  wie  von  dem  Vorhandensein  von  Eisen,  von  der 
Anwesenheit  des  zur  Hämatoporphyrinbildung  dienenden  Materiales  ab.  Nun 
m  wir.  wie  wir  später  noch  ausführlich  erörtern  werden,  daü  das  Hä- 
matoporphyrin  in  sehr  naher  Beziehung  zum  Chlorophyll1;  steht,  indem 
aus  beiden  Verbindungen  sich  verwandte  Abbauprodukte  erhalten  lassen. 
Es  liegt  nahe,  das  Chlorophyll  in  Beziehung  zur  Humatin-  und  damit  zur 
Haiuoglohiiihildiing  zu  bringen,  Es  kann  kein  Zufall  sein,  daü  diese  Ver- 
bindungen einander  so  nahe  stehen.  Der  Umstand,  daß  beide,  wie  man  früher 
annahm,  ahnliche  biologische  Funktionen  besitzen  sollen,  geuiiirl  ZU  Er- 
klärung dieser  Verwandtschaft  nicht,  denn  tatsächlich  ist  die  Aufgabe  des 
Chlorophylls  und  die  des  Hämoglobins  nach  unseren  jetzigen  Kenntnissen  eine 
recht  verschiedene.  Da  nun  der  Uranfang  aller  Stoffe  des  tierischen  Organis- 
mus in  letzter  Linie  auf  die  Pflanzenwelt  zurückgeführt  werden  muJS.  so  liegt 
der  Gedanke  nahe,  dal*  das  Chlorophyll  das  Baumaterial  zum  Aufbau  des 
Hämoglobins  gibt.  Der  Pflanzenfresser  nimmt  diese  Verbindung  in  reichlichen 
Mengen  auf,  andrerseits  erhält  der  Fleischfresser  grobe  Mengen  von  Hämo- 
globin mit  seiner  Nahruug.  Leider  wissen  wir  nichts  Genaues  über  die 
Umwandlungen  dieser  beiden  Produkte  im  Darmkanal.  Vom  Hämoglobin 
wissen  wir  nun  ,  dali  es  bei  seiner  Resorption  sich  derartig  verändert. 
dal',  das  Eisen  mit  den  gewöhnliehen  Reagentien  nachweisbar  wird.  Bb  i-t 
nach  unseren  Erfahrungen  über  die  Bedeutuug  der  Verdauung  wohl  mög- 
lich, dali  Chlorophyll    und  Hämoglobin    zu    bestimmten    gleichartigen  Pro- 
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dukten  abgebaut  werden,  und  dal'»  den  blutbildenden  Organen  die  gleichen  Bau- 
steine aus  beiden  Verbindungen  zur  Verfügung  stehen.  Ine  Menge  des  so  ver- 
wandten Chlorophylls  und  Hämatins  braucht  ja  keine  sehr  große  zu  sein. 
Leider  wissen  wir  nichts  über  die  Menge  des  pro  Tag  neugebildeten,  resp. 
zerfallenden  Hämoglobins,  und  können  uns  deshalb  kein  Urteil  über  den 
Umfang  der  normalen  Hämoglobinneubildung  machen. 

Wir  kommen  zu  diesem  Gedankengang,  weil  offenbar  die  Synthese 
des  Hämatins  eine  sehr  komplizierte  ist,  und  wir  kein  Material  kennen, 
aus  dem  es  sich  so  leicht  bilden  könnte  als  gerade  aus  Chlorophyll,  resp.  aus 
dessen  Ahhauprodukten.  Jedenfalls  geht  aus  diesen  Betrachtungen  soviel  her- 
vor, daß  kein  Grand  vorliegt,  dem  anorganischen  Eisen  die  Möglichkeit, 
sieh  am  Aut!  Hämoglobins  zu  beteiligen,  abzusprechen.  Auch  wenn 

wir  als  Baumaterial  des  Hämoglobins  die  eisenhaltigen  Nukleoalbumine,  resp. 
-proteide  betrachten,  erscheint  uns  eine  direkte  Eisenassimilation  nicht  un- 
möglich, denn  auch  diese  enthalten  das  Eisen  in  relativ  recht  lockerer  Bindung. 
Es  müssen  somit  bei  der  Bildung  des  Hämatins  aus  den  eisenhaltigen  Eiweiß- 
verbindungen noch  bedeutende  Umlagerungen  erfolgen,  um  das  Eisen  in  «li 
Bindungsform  zu  bringen,  wie  sie  dem  Humatin  eigen  ist.  Es  fragt  sich  nun  in 
erster  Linie,  oh  die  Milch  die  Bausteine  in  genügender  Menge  besitzt,  die 
außer  dem  Eisen  zum  Aufbau  des  Hämatins  notwendig  sind.  Wir  dürfen 
dies  mit  Recht  bezweifeln.  Es  wäre  doch  unzweckmäßig,  dem  OfgRQHUIH 
die  eine  Komponente,  das  Eisen,  in  sehr  geringer  und  die  andere  Kom- 
ponente die  das  Hämatoporphyrin  liefern  soll  —  in  großer  Menge  zu- 
zuführen. Es  ist  vielmehr  eher  anzunehmen,  daß  beide  in  gleichen  Ver- 
hältnissen in  der  Milch  enthalten  sind.  Es  ist  deshalb  wohl  möglich,  daß 
das  in  den  oben  angeführten  Versuchen  der  Mich  zugefügte  Eisen  keine 
Wirkung  entfalten  konnte,  weil  eben  das  übrige  Baumaterial  zur  Hämo- 
globinbildung fehlte.  Wir  haben  ferner  außer  acht  gelassen,  daß  zur  Hämo- 
globinbildung  neben  dem  Ilämatiu  noch  eine  Komponente,  das  Globifl .  ein 
kompliziert  aufgebauter  Eiweißkörper,  nötig  ist.  Erst  durch  dessen  Ver- 
einigung mit  dam   Humatin  ist  das  Hämoglobinmolekül  fertig. 

Iiurch  diese  Erörterungen  soll  hervorgehoben  werden,  daß  die  Bil- 
dung des  Hämoglobins  mit  der  Frage  nach  der  Beteiligung  des  Eisens  an 
seinem  Aufbau  durchaus  nicht  gelöst  ist.  Der  Kernpunkt  der  ganzen  Krage 
ist  bis  jetzt  gar  nicht  in  Angriff  genommen  worden.  Erst  wenn  volle 
Klarheit  über  die  Entstehung  des  Hämatins  herrschen  wird,  darf  eine 
LBfiüBg  das  ganzen  Problems  erhofft  werden.  Der  Umstand,  daß  bis  jetzt 
bei  der  Zuführung  von  anorganischem  Eisen  zu  eisenarmer  Nahrung  kein 
deutlicher  Einfluß  auf  die  Hämoglobinbildung  konstatiert  werden  konnte, 
spricht  keineswegs  gegen  seine  Verwendung  zur  Hämoglobins*  nthese  bei 
normaler  Ernährung,  sondern  ist  in  dein  Sinne  zu  deuten,  dal.  die  übrigen 
Bausteine  /um  Aufbau  des  Hämoglobins  fehlten.  Der  Umstand,  daß 
Hämoglobinbildung  beim  Übergang  von  der  Milchnahrung  zu  eisenreicher 
animalischer  oder  vegetabilischer  Nahrung  rasch  ansteigt,  hat  seinen 
Grund  gewiß  nicht  nur  im  vermehrten  Eisengehall   der  Nahrung.  BOftdeTD 
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in  ebenso    hohem  Maße  in  der  Zufuhr  der  zum  Aufhau  des  Hämoglobins 
unerläßlichen  organischen  Bausteine. 

Kehren  wir  nun  zurück  zu  der  Chlorose.  Wir  müssen  zunächst  her- 
vorheben, daß  die  durch  ausschließliche  Milchnahrung  oder  gar  durch 
Blutentziehung  herbeigeführte  Anämie  mit  dem  Krankheitsbilde  der  Blut- 
armut nichts  zu  tun  hat.  Bei  der  Chlorose  tritt  im  typischen  Fall  die 
anormale  Beschaffenheit  des  Blutes  trotz  genügender  Zufuhr  von  Material 
zur  Blutbildung  auf.  Charakteristisch  ist  für  sie  ihre  Entstehung  in  der 
Vollblüte  der  Entwicklung  des  weiblichen  Organismus  in  den  Pubertäts- 
jahren und  ihr  allmähliches  Verschwinden,  ohne  dali  in  der  Ernährung 
Änderungen  vorgenommen  werden,  welche  zur  Erklärung  der  Ausheilung 
hinreichen  würden.  Man  gewinnt  den  Eindruck,  als  ob  plötzlich  an  die  blut- 
bildenden Organe  Anforderungen  gestellt  werden,  denen  sie  nicht  zu 
genügen  vermögen.  Man  könnte  daran  denken ,  dal!  die  durch  die  Men- 
struation hervorgerufenen  Blutverluste  die  Ursache  der  gesteigerten  An- 
sprüche an  das  hämatopoetische  System  sind.  Bestimmungen  über  den 
Blutverlust  bei  der  Menstruation ')  zeigen  jedoch,  da(j  die  Menge  des  auf 
diesem  Wege  verlorenen  Eisens  eine  sehr  geringe,  ist  und  kaum  in  Be- 
tracht kommt.  Bunge  hat  auf  Grund  seiner  Beobachtung,  dali  der  Säug- 
ling mit  einem  Eisenvorrat  ausgestattet  geboren  wird,  die  Vermutung 
ausgesprochen,  dali  der  Organismus,  um  dieses  Eisen  abgeben  zu  können, 
-I  hon  vor  der  Konzeption  Eisen  aufspeichern  könnte,  um  so  unabhängig 
von  der  Nahrungszufuhr  während  der  Gravidität  genügende  Eisenlager  zu 
bn&tMD,  Um  diese  Ansicht  zu  prüfen,  hat  Bunge"-)  den  Hauptstapelplatz 
des  Eisens,  die  Leber  von  männlichen  und  weiblichen  Katzen  und  Hunden, 
auf  dieses  Metall  untersucht.  Ein  eindeutiges  Resultat  wurde  nicht  erhalten. 

Sind  wir  somit  nicht  imstande,  eine  Ursache  der  Bleichsucht  anzu- 
heben, so  ist  vielleicht  doch  zu  erwarten,  dali  der  heilende  Einfluß  der 
Eisenpräparate  erklärbar  ist.  Wenn  wir  jedoch  den  ganzen  Prozeß  der 
Hämoglobinbildung  uns  genauer  überlegen,  so  wird  uns  wenig  wahrschein- 
lich, daß  die  der  Nahrung  zugefügten  Eisenpräparate  in  der  Art  wirken, 
dali  sie  zur  Blutbildung  mit  herangezogen  werden.  Wir  könnten  eine  der- 
artige Wirkungsweise  ohne  weiteres  verstehen,  wenn  die  Chlorose  die  Folge 
von  Eisenmangel  wäre.  Dies  trifft  jedoch  in  den  meisten  Fällen  sich,  i 
nicht  zu.  Wir  haben  allen  Grund,  anzunehmen,  daß  unsere  Nahrung  im 
allgemeinen  neben  Eisen  auch  die  organischen  Bausteine  dtt  HftttOglobiM 
in  genügender  Menge  enthält.  Weshalb  nun  die  hlutbilden 
rade  besonderen  Wert  auf  das  in  anorganischer  Form  eingeführte  Eisen 
legen  sollten,  ist  recht  unklar.  Den  blutbildenden  Organen  wird  unzweifel- 
haft auch  bei  den  I  hlmotisehen  genügend  Baumaterial  zur  llilnioglobin- 
bildnng  zugeführt.  Gleichwie  jedoch  das  Gewehe  des  rachitischen  Km.cln  ns 

i    Q    Bcfpt    •'.//•<  ,   BmdtMM  und  I.ut/J/h.   fber  den  BlutverhiHt  hoi  ilrr  Men- 
struation. Zeiuchr.  f.  physiol.  Chemie.  4L'.  Mft.  1904. 

»)  ü.  /;•,.. ■■„      i  ber  den  Eisengehalt  der  Leber.  Zeitschr.  f.pfcj  hfOÜI    IT 
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nicht  imstande  ist,  den  Kalk  zu  assimilieren,  kann  offenbar  das  Gewehe 
der  hämatopoetischen  Organe  die  Bausteine  des  Hämoglobins  nur  unge- 
nügend verwenden.  Man  hat  sich  vorgestellt,  dal'  durch  das  in  anorganischer 
I  tun  zugeführte  Eisen  eine  Reizwirkung  auf  diese  Organe  ausgeübt  werde, 
die  sie  zu   erneuter  Tätigkeit    anfachen    soll.    Das  Unbefriedigende   e&M 

iien  Erklärung  liegt  auf  der  Hand.  Sie  erfordert  die  Annahme, 
das  in  anorganischer  Form  dem  Körper  verabreichte  [äsen  im  Organis- 
mus sich  anders  verhält  als  das  in  „organischer"  Bindung  eingeführte. 
Wir  besitzen  jedoch  vorläufig  gar  keinen  Einblick  in  die  Art  und  Weise, 
wie  das  resorbierte  Eisen  zur  Resorption  gelangt,  und  in  welcher  Form  es 
in  den  Säften  und  Geweben  zirkuliert.  Wir  wissen  nur.  daß  das  Eisen  in  den 
Organen  mit  den  gewöhnlichen  Reagentien  nachweisbar  ist,  gleichgültig, 
ob  das  Versuchstier  Milch  und  anorganisches  Eisen  oder  Milch  und  . 
Hämoglobin  erhalten  hat.  Berechtigen  uns  diese  Beobachtungen  auch  n 
zur  Annahme,  datö  im  Organismus  schlicülich  das  in  den  genannten  Formen 
in  dm  Dann  gelangte  Eisen  sich  gleich  verhält,  d.  h.  in  dieselbe  Rindung 
übergeführt  wird,  so  haben  wir  doch  wiederum  keinen  Grund,  anzu- 
nehmen, dal',  der  tierische  Organismus  zwischen  dem  in  anorganischer  und 
„organischer"  Form  verabreichten  Eisen  irgendwelche  Unterschiede  macht. 
\arii  mi.-i -rer  allgemeinen  Auffassung  der  Bedeutung  der  Verdauung  er- 
>rlieim  e>  uns  als  recht  wahrscheinlich,  daß  auch  der  Hämatinbildung  ein  weit- 
gehender Abbau  vorausgeht.  Der  tierische  Organismus  baut  auch  hier  un- 
zweifelhaft ab  und  wieder  auf.  Wenn  wir  die  oben  angeführte  Formel  des  Hama- 
nns betrachten,  so  erscheint  es  uns  geradezu  als  unwahrscheinlich,  daß  im 
allgemeinen  „organisch"  gebundenes  Eisen  zur  Hämatinsynfhese  Verwen- 
dung findet.  Ja,  wir  möchten  es  als  möglich  hinstellen,  daü  das  Wesen 
der  Chlorose  gerade  darin  besteht,  datl  die  Zelleu  der  Chlorotischen  zum 
Teil  die  Fähigkeit  eingehüllt  haben, aus  den  komplizierten  organischen  Eisenver- 
bindungen der  Nahrung  das  Eisen  abzuspalten,  oder  es  wenigstens  in  eine 
Form  zu  bringen,  in  der  es  zur  Hämatinsynthese  Verwendung  finden  kann. 
Die  vorbereitende  Spaltung  im  Darmkanale  fehlt  vielleicht,  und  so  zir 
kuliert  zum  Teil  Eisen  in  einer  Form  in  den  Geweben,  aus  der  die  Zellen 
der  blutbildenden  Organe  dieses  Element  nicht  herauslösen  können  Von 
diesem  Gesichtspunkte  aus  liel.e  sich  der  günstige  Einfluß  des  anorgani- 
schen Eisens  verstehen.  Wir  möchten  hier  absichtlich  mit  der  alten  \  or- 
stellung,  daU  der  tierische  Organismus  auf  die  „Art"  der  ihm  zugeführten 
Nahrungsstoffe  angewiesen  ist.  brechen.  Es  kommt  vielmehr  darauf  an. 
da!>  er  alle  Bausteine  in  seiner  Nahrung  erhält.  Die  Art  ihrer  Verknüpfung 
ist  dann  gleichgültig,  wenn  sie  sich  nur  durch  Abbau  darstellen  la« 
t.erade  durch  den  weitgehenden  Abbau  und  den  erneuten  Aufbau  macht 
sich  der  tierische  Organismus  in  gewissen  Grenzen  von  der  zugeführten 
Nahrung  unabhängig.  Allerdings  müssen  wir  betonen,  daß  wii  etostvA 
annehmen  müssen,  daß  die  tierische  Zelle  gewisse  Bindungen  nicht  knüpfen 
kann.  So  ist  es  wenig  wahrscheinlich,  daß  sie  z.  B.  Cholesterin  bildet,  und 
vielleicht   vermag  sie   auch    nicht    das   Hämatoporphyriu   von  Grund   aus 
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aufzubauen,  obwohl  gerade  hier  die  Möglichkeit  vorliegt,  dal!  gewisse  Ei- 
weiliabbauprodukte  zur  Synthese  herangezogen  werden  könnten.  Jedenfalls 
Bind  wir  nicht  berechtigt,  das  Ililmatogen  und  ähnliche  Stoffe  als  direkte 
Vorstufe  des  Hämoglobins  aufzufassen.  Es  ist  möglich,  dall  diese  Verbin- 
dungen alle  Bausteine  für  die  Bildung  des  Blutfarbstoffes  enthalten,  be- 
wiesen ist  dies  jedoch  keineswegs. 

Unsere  eben  entwickelte  Anschaung  der  Wirkung  des  anorganischen 
Eisens  braucht  natürlich  nicht,  die  richtige  zu  sein.  Mit  dem  Zusatz  von 
Eisenpräparaten  zu  der  Nahrung  erhöhen  wir  den  Eisenbestand  des  gaBflHU 
Organismus.  Es  wäre  denkbar,  dal!  durch  diesen  Umstand  in  indirekter 
Weise  irgend  eine  Rückwirkung  auf  die  blutbildenden  Organe  statthat. 
Wir  wissen,  datf  die  verschiedenartigsten  Organe  in  ihrem  StoHwech i d 
und  ihren  Funktionen  in  engstem  Zusammenhang  stehen.  Es  sei  nur 
an  die  Regulation  des  Zuckergehaltes  des  Blutes  durch  die  Leber  erinnert. 
Aurh  der  Hämoglobingehalt  des  Blutes  ist  ein  recht  konstanter,  offenbar 
liegt  auch  hier  eine  Regulation  vor.  Andrerseits  haben  wir  auch  ge- 
sehen, dalt  den  verschiedenen  Ionen  eine  ganz  che  Wirkung  zu- 
kommt, und  datf  es  wohl  möglich  ist,  durch  das  Hervortretenlassen  des 
einen  Ions  eine  bestimmte  Wirkung  in  den  Vordergrund  zu  stellen.  Es 
\v;ire  denkbar,  daU  diese  Anhäufung  von  Eisen  in  den  Körper/eilen  und 
vielleicht  speziell  in  den  Zellen  bestimmter  Organe  einen  neuen  Impuls 
für  die  blutbildenden  Organe  abgibt. 

hie  Wirkung  des  -anorganischen"  Eisens  ist  früher  auf  eine  Schutz- 
wirkung desselben  zurückgeführt  worden.  Es  sollte  der  Schwefel  der 
Si  hwefelalkalien  bei  Vorhandensein  von  anorganischen  Eisensalzen,  statt 
sich  der  komplizierten  organischen  Eisenverbindungen  der  Nahrung  zu 
bemächtigen,  sich  mit  dem  Eisen  der  ersteren  verbinden.  So  sollte 
Nahrungseisen  geschützt  und  dem  Organismus  erhalten  bleiben.  Seitdem 
nachgewiesen  ist,  daß  auch  anorganische  Eisensalze  resorbiert  werden,  und 
außerdem  der  Beweis  erbracht  ist,  dall  im  Magen  und  Dünndarm  Schwefel- 
wasserstoff nicht  vorhanden  ist.  kann  diese  SchuUtheorie  als  widerlegt  gelten.1 1 

Schon  aus  allen  diesen  Erklärungsversuchen  geht  klar  und  deutlich 
hervor,  daß  wir  über  die  Ursache  der  Chlorose  und  vor  allem  über  die 
Wirkung  der  Eisenpräparate  herzlich  wenig  wissen,  und  daß  wir  bei  der 
Kompliziertheit  der  zugrunde  liegenden  Prozesse  einen  Einblick  in  die  Be- 
ziehungen des  Eisens  zu  der  Blutbildung  von  der  Pathologie  einstweih-n 
nieht  zu  erwarten  haben.  Es  fehlt  uns*  vor  allem  eine  Einsicht  in  die 
Blutbildung  und  speziell  in  die  Hamoglobinbildung  selbst.  Im  Grunde  ge- 
nommen ist  mit  der  Lösung  der  Krage  der  Hamoglobinbildung  das  ganz« 
Problem  der  Blutbildung  noch  keineswegs  gelöst.  Wir  stehen  dann  vor  der 
Frage  der  Blutkörperchenbildung!  Auch  das  Stroma  der  Blutkörper«  ton 
muii  aufgebaut  werden,    und  zwar   in   einer  Art  und  Weise,    dall  es   das 

i   VL'I    KJetgttUkfi  Ein  kritischer  Beitrag  zur  Clieniiatri«-  di-s  Eisen«.  Zeitßchr.  d. 
k.k.(tespllM.h.il  .Arzte  in  Wien.  X.Jg.  IM.  II.  281.  1854.  —  JAmnon  ;  I'resie  meriicale.  1861.- 
Woltfrmg:  1.  c.  —  O,  V.  Kumte:  Lehrb.  tl.  phyi.  Chemie.  3.  Aufl.  -  B4.  Vm-i-l    Ld|Mdg  I8H 


; 


ISO 


i       IIIIL.'   x\  II. 


Hämoglobin  in  sich  aufnehmen  kann.  Eine  lange  Kette  von  Vorgängen 
führt  von  den  Baumaterialien  des  Hämoglobins,  dem  Eisen  und  den  IN 
ni.-chen  Bausteinen,  bis  zum  fertigen,  funktionstüchtigen  Blutkörperchen 
An  vielen  Stellen  kann  die  Kette  unterbrochen  und  damit  die  ganze  Blut- 
bildung gestört  sein.  Dieses  so  unendlich  komplizierte  Problem  hatte  bis 
jetzt  nur  einen  einzigen  Angelpunkt:  das  Eisen!  Gflfflifl  ist  dieses  zui 
Blutbildung  unerläßlich,  ebenso  wichtig  sind  jedoch  all  die  übrigen,  unend- 
lich viel  komplizierter  gebauten  Bausteine  des  Hamatins,  des  Hämoglobins 
und  gar  des  Blutkörperchens. 

Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  die  Frage  zu  diskutieren,  ob  den  Eisen- 
präparaten überhaupt  eine  Wirkung  auf  die  Chlorose  zukommt.  Es  ist  ja 
wohl  denkbar,  daß  die  mit  dem  Eisen  verordneten  diätetischen  und  hygie- 
nischen Maßnahmen  ausschlaggebend  für  den  Erfolg  der  Eisentherapie 
sind.  Wir  haben  hier  die  Chlorose  und  die  Eisentherapie  nur  soweit  ver- 
folgt, als  wir  aus  beiden  Aufschlüsse  über  die  Beziehungen  des  Eisens  zu 
der  Blutbildung  zu  gewinnen  hofften.  Umgekehrt  zeigt  sich  aus  den  mit- 
geteilten Betrachtungen,  dali  die  Chlorose  als  solche  uns  wohl  verstand- 
lich wäre  —  wir  kämen  mit  der  Vorstellung  aus,  daß  die  Funktion  der 
blutbildenden  Orgaue  in  irgend  einer  Weise  gestört  ist  — ,  dali  jedoch 
gerade  der  Umstand,  dali  das  in  anorganischer  Form  zugeführte  Eisen 
erfolgreich  sein  soll,  der  jetzt  geläufigen  Auffassung  der  Ursache  der 
Bleichsucht  hindernd  in  den  Wreg  tritt  Nach  der  Vorstellung  hingegen, 
nach  der  nicht  der  Aufbau ,  sondern  im  Gegenteil  der  Abbau  des  eisen- 
haltigen Materiales  gestört  ist,  ist,  wie  schon  betont,  der  günstige  Ein- 
fluß gerade  der  anorganischen  Salze l)  wohl  verständlich,  denn  in  ihnen  hat 
der  <  »rganismus  die  Bausteine,  die  er  sich  aus  irgend  einem  Grunde  nicht 
selbst  bilden  kann.  Jedenfalls  ist  bei  jeder  Eisentherapie  darauf  zu  achten, 
dali  aus  Eisen  allein  kein  Hämoglobin  entsteht  und  somit  in  erster  Linie 
für  die  Zufuhr  der  übrigen  Bausteine  (in  Form  von  Fleisch,  Eidotter, 
grünem  Gemüse)  gesorgt  werden  muli 

Das  Eisen  ist  in  seiner  Bedeutung  für  die  Gewebe  gänzlich  hinter 
die  Frage  nach  seinen  Beziehungen  zur  Blutbildung  zurückgetreten,  und 
doch  spielt  es  da  ebenfalls  eine  wichtige  Rolle.  Leider  wissen  wir  vorläufig 
noch  wenig  über  die  Art  der  Bindung,  in  der  es  in  den  Geweben  und 
Zellen  enthalten  ist.  Offenbar  kommt  das  Eisen  in  Verschiedenart  > 
Form  vor.  Eine  derartige  Verbindung  ist  aus  der  Leber,  der  Milz  und  den 
Muskeln  des  Menschen  von  P.  Mar/ori*)  und  0 .  Schmiedeberg  »)  dargestellt 

•J  Zu  den  „Eisensalzen*  gehören  fast  alle  in  der  Apotheke  vorhandenen  „orga- 
nischen"  Eisenpräparate,  da  aie  fast  alle  das  Eigen  in  Kehr  lockerer  Bindung  enthalten. 

*)  Ho  Mar/on:  über  die  künstliche  Darstellung  einer  resorbierbaren  Eiaenrer- 
bindung.  Archiv  f,  exper.  Path.  u.  Pharmak.  29.  "212.  1891  und:  Sur  la  ferratinc.  Archit 
Ital.  de  Biol.  21.  1.  1894. 

■)  O.  Schmiedeberg :  Über  das  Ferratiu  und  seine  diätetische  und  therapeutische 
Anwendung.  Archiv  f.  experim.  Path.  u.  Pharmak.  33.  102.  1894.  —  VgL  auch  FB^/ft 
de  HNppi:  Experimentaluntersuchungen  über  das  Ferra  tin.  Archiv  f.  ex  per.  Path  und 
Pharmak.  34.  S.  462.  1895. 


worden.  Sie  enthält  das  Eisen  nach  diesen  Forsohern  in  ähnlicher  Bindung 
wie  das  Hämatogen.  Die  genannte  Substanz  soll  auch  bei  Hunden  flffltt 
Abnahm«  erfahren,  wenn  sie  hungern  oder  mit  eisenfreier  Nabruug  ge- 
füttert werden.  Ganz  aufgeklärt  ist  die  Art  dieser  Verbindung  noch 
keineswegs. 

Eine  ganz  ähnliche  Rolle  wie  das  Eisen  im  Hämoglobin  der  Wirbel- 
tiere spielt  bei  vielen  Avertebraten  das  Kupfer.1)  Es  findet  sich  an  Eiweil' 
gebunden.  Diese  Verbindung,  die  das  Hämoglobin  vertritt,  heißt  Hilmo- 
evanin.  Sie  findet  sich  vor  allem  bei  vielen  Mollusken  und  (rustaceen. 
Am  meisten  untersucht  ist  das  Blut,  der  Cephalopoden.  Das  arterielle  Blut 
dieser  Tiere  ist  blau,  das  venöse  farblos.  An  Stelle  des  Kupfers  ist  bei 
einigen  Mollusken  (Pinna  squamosa,  Doris,  Patella,  Chiton)  Mangan1) 
aufgefunden  worden. 

Wir  haben  bis  jetzt  einige  anorganische  Salze,  welche  in  der  Milch 
vorkommen  und  deshalb  unzweifelhaft  zu  den  unumgänglich  notwendigen 
anorganischen  Nahrungsstoffen  gehören,  noch  nicht  besprochen.  In  der 
Milch  findet  sich  stets  Magnesium.  Es  bildet  einen  integrierenden 
Bestandteil  der  Pflanzen-  und  Tierzellen  und  auch  der  tierischen  Flüssig- 
keiten, des  Blutes  und  der  Lymphe.  Der  Gehalt  der  Milch  an  Magnesia 
ist  im  allgemeinen  ein  relativ  kleiner.  Ihre  Funktionen  im  Haushalt  der 
Tiere  sind  uns  noch  nicht  genau  bekannt. s)  Sie  scheint  zum  Kalk  in  ähn- 
lichen Beziehungen  zu  stehen,  wie  Natron  und  Kali  unter  sich.  J.  Malcolm  *)  hat 
nachgewiesen,  dal)  bei  der  Einführung  von  löslichen  Magnesiumsalzen  bei  er- 
wachsenen Tieren  ein  Verlust  an  Kalksalzen  eintritt.  Bei  wachsenden  Tieren 
verhindern  sie  deren  Ansatz.  Die  löslichen  Calciumsalze  beeinflussen  die 
Ausscheidung  der  Magnesiumsalze  nicht.    Wir  haben   auch    bei  der  nsteo- 


i  Vgl.  Ilarlms:  Ober  das  blaue  Blut  einiger  wirbelloser  Tiere  und  dessen  Kupfer- 
gehalt.  Müllers  Archiv.  S.  148.  1846.  —  Schloeabenjer .-  Über  das  Blut  der  Ccphalo- 
poden.  TÄtbigt  Annalcn.  102.  86.  1857.  —  L.  PWdlaVfag.'  llecherehn*  nur  la  phrsiologie 
du  Ponlp  commnn  (Octopsi  vulg.).  Arch.  de  Zool.  experim  7.  53ä.  1878.  —  Nur 
Thnmocyaninc,  Bubstance  nourelle  du  sang  de  Poulpe.  Coinpt.  rend.  dt  l'Acad.  des 
Sciences.  87.  996.  1878.   —    QhUMrii  Le  taim  Lu;niatiiiue  et  la  .  -piratoire 

de  rii.iiiiii-uiiiinc.  Cnmpt.  rend.  de  la  snc.  biol  .Vi.  l.'iN  1900.  —  Griß'ith* :  On  tli •• 
blood  of  an  Invertebrata.  Proceed.  of  the  royal  boc.  of  Edinburgh.  18.  288.  1890  91 
und  19.  127.  1892.  —  Sur  la  compositiuu  de  l'hlinocyanine.  Coinpt.  rend.  de  l'Acad. 
des  Sciences.  114.  496.  1892.  —  Vgl.  die  weiiore  I.iteratm  bei  Otto  v.  Fürth:  \.r 
gleichende  chemische  Physiologie   der  niederen  Tiere.  Jena.  Gustav  bischer.  1903.  S.  74. 

')  GrijTitlu:  Sur  la  composition  de  la  pinnaglobuline',  uno  m>n v«-II .•  ^lobulin«-. 
Compt.  rend.  de  l'Acad.  das  Sciences.  114.  810.  1892.  —  Sur  nne  globuline  incolore,  i]ui 
possedc  DM  fonetion  re«piratoirc.  Ebenda.  115  259.  1S92.  —  Sur  uno  globuline  respira- 
toire,  contenue  dans  le  sang  des  Chitons.  Ebenda.  115.  474.  1892  —  Vgl.  auch  ebenda. 
116.  1206.  1893  und:  Respiratory  Proteids.  London  1897. 

*)  Vgl.  das  in  der  Vorlesung  XVJ,  S.  384  ff  iiber  die  Bedeutung  der  Salze  bn  all- 
genieiix'ii  BffttgtC 

*)  John  Malcolm:  Die  Beziehungen  zwischen  der  AusHcheiduut;  MB  Calcium  und 
Magnesium.  Journal  of  Physiol.  32.  188.  1905. 
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raalakie    einen    gewissen   Antagonismus    dieser    beiden    Salz«   kennen   ge- 
lernt.1) 

In  sehr  geringen  Mengen  findet  sich  in  der  Milch  auch  Fluor.2)  Es 
bildet  einen  regelmäßigen  Bestandteil  des  Knochen-  und  Zahngewebes  nnd 
ist  auch  im  Blut3»  aufgefunden  worden.  Trotz  seiner  geringen  Menge  darf 
es  auf  keinen  Kall  vernachlässigt  werden.  Auch  für  dieses  Element  gilt 
das  Gesetz  des  Minimunis ! 

Von  größter  Bedeutung  sowoh  1  für  den  wachsenden  ( Organismus  als  für  den 
erwachsenen  ist  der  Phosphor.  Wir  sind  ihm  bereits  in  für  den  Haushalt  der 
einzelnes  Zelleu  höchst  wichtigen  Verbindungen  begegnet,  nämlich  im  Le- 
i-i  i  liin,  den  Nukleinen  und  in  den  Nukleoalbuminen  Wir  wiesen  ferner, 
daß  der  Phosphor,  an  alkalische  Erden  gebunden,  lebhaften  Anteil  am  Auf- 
bau des  Skelettes  nimmt  und  in  dieser  Form  sicher  auch  in  den  übrigen 
oben  enthalten  ist.  Der  Phosphor  findet  sich  in  der  Milch  zum  Teil 
in  organischer  Bindung  so  im  Kasein,  das  zur  Gruppe  der  Nukleoalbiimine 
gehört,  und  zum  Teil  als  Salz.  Auch  in  Form  von  Lecithin  ist  ein  Teil  des 
Phosphors  in  der  Milch  enthalten.  Vorläufig  ist  es  noch  unentschieden, 
welcher  Anteil  von  Phosphor  in  den  einzelnen  Milcharten  auf  diese  letzten- 
Verbindung  entfällt.  Sehr  groß  scheint  der  Gehalt  der  Milch  an  Lecithin 
ganz  allgemein  nicht  zu  sein. 

Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  daü  '1er  wachsende  Organisinu«. 
mindestens  zum  Aufbau  des  Lecithins  die  Phosphorsäure  direkt  verwendet. 
Es  ist  auch  möglich,  daß  er  über  die  letztere  Verbindung  einen  Teil  seiner 
Nnkleine  aufbaut.  Daß  der  tierische  Organismus  aus  Phosphaten  offenbar 
ganz  leicht  Lecithin  herstellt,  geht  aus  den  schon  angeführten  Beobach- 
tungen von  Miescher  an  den  Lachsen  hervor.4) 

Der  Phosphor  nimmt  ganz  besonders  hervorragenden  Anteil  am  Aul 
bau  des  Nervengewebes.  Es  wiegt  das  Gehirn  eines  Neugeborenen  etil 
400</.  Dieses  Gewicht  verdoppelt  sich  während  der  Säuglingsperiode.  Nach 
einer  Berechnung  von  SchloSMtann1)  assimiliert  der  Säugling  während 
dieser  Zeit  allein  für  den  Aufbau  des  Zentralnervensystems  zirka  -  %g  Phos- 
phor. Ein  ungleich  höhere r  Anteil  an  Phosphor  entfällt  auf  das  Skelett 
Rechnet  man  den  ganzen  Ansatz  des  Säuglings  an  Phosphor  im  er- 
Lehensjahre  zusammen,  so  kommt  man  auf  etwa  50— 60^.  Der  Bedarf 
an  Phosphor  ist  natürlich  noch  viel  beträchtlicher,  weil  ja  stets  Phosphor 


')  Vgl.   Vorlesung  XVI,  S.  IM. 

i  G.  Tammnm:   Über  das  Vorkommen   des  Fluors  im  Organismus.    Zeitschr.  f. 
physi«d.  Chemie.    12.    325.  1888-    —     S.t Gabriel:    Chemische  1  I    diu 

Miueralstoffe  "Irr  Knucheu  und  Zähne.  Zcitsc.hr.  f.  physiol    '  18.  281.   1894. 

s|  ./.  S'i'kl's:  (Jegftnwart  des  Fluors  im  Blute.  Cnmpt.  rend.  de  lrAcad.  dos  Seietwer 
18.  886    1886    -    \gl.    Taimnatm;  I.e. 

')  Vgl   Vorlesung  XVI,  8.878, 

ih„r  s.hloasmann:  Cber  die  Bedeutung  des  Phosphors  in  der  Milch  fin- 
den Sam-liiiL-iorganismus  Media.  Klinik.  Nr  II.  1005.  —  Vgl.  auch.  I  bor  Meere. 
Ait  und  Bedeutung  des  Phosphors  in  der  Milch  und  einige  Schicksale  dettolbea  in  dem 
rsaiadingsorganismiis.  Archiv  f.  Kinderheilkunde  40.  1. 
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als  Phosphat  ausgeschieden  wird.  In  einem  Liter  enthält  die  Frauen- 
milch 019y  l'hosphor,  die  Milch  der  Eselin  0*76y,  Kuhmilch  01i)i/  und 
die  Ziegenmilch  O'Jüy.  Die  Frauenmilch  ist  somit  relativ  recht  arm  an 
Phosphor,  ja,  am  ärmsten  von  allen  uns  bekannten  Milihartcn.  F.s  ist  «lies 
auf  den  ersten  Blick  eine  gewill  auffallende  Tatsache,  denn  wir  wissen, 
dal.  der  menschliche  Säugling  ein  relativ  noch  recht  wenig  entwickeltes 
Zentralnervensystem  während  der  Säuglingsperiode  auszuhauen  hat.  Auf- 
fallend hoch  ist  im  Gegensatz  zur  Frauenmilch  der  Gehalt  der  Milch  der 
genannten  Tierarten  an  Phosphor.  Es  muH  dies  seinen  Grund  haben. 
Huntji \  dem  bei  der  Zusammenstellung  seiner  Milchanalysen  diese  Unter- 
schiede auffielen,  brachte  die  verschiedenen  Mengenverhältnisse  an  Aschen- 
hestandteilen  in  der  Milch  verschiedener  Tierarten  in  Zusammenhang  mit 
ihrer  Wachstumsgeschwindigkeit.1)  Es  ist  a  priori  anzunehmen,  daß  ein  rasch 
wachsender  Säugling  zum  Aufbau  seiner  Gewebe  mehr  Bausteine  bedarf  als  der 
langsamer  sich  entwickelnde.  Vergleicht  man  die  Zeit,  welche  das  sich  ent- 
wickelnde Wesen  braucht,  um  sein  Anfangsgewicht  zu  verdoppeln,  mit  den 
in  IDOGewichtsteilen  Milch  enthaltenen  Mengen  vonEiweif.  und  Asche  —  als 
den  in  erster  Linie  am  Gewebsaufbau  beteiligten  Stoffen  — ,  dann  ergibt  sich 
in  der  Tat,  dal!  der  Gehalt  der  Milch  an  Eiweiß  und  Asche  um  so  gröber 
ist,  je  rascher  der  Säugling  wächst.  Es  ergibt  sich  dies  aus  der  folgenden 
Übersicht1): 


Spezies 

Mensch 
Pferd  .  . 
Kind  .  . 
Ziege*).  . 
Schal«».  . 
Schwein»)  . 
Katze").  . 
Hund  •■••)  . 
Kaninchen») 

Die  Zusammensetzung  der  Milch  ist  übrigens  nicht  immer  dieselbe. 
Ihr  (Schalt  an  Eiweiß  und  Asche  nimmt  mit  der  Zeit  ab.  Es  kommt  dies 
auch  in  der  Wac.hstuiiisinleiisität  des  Säuglings  zum  Ausdruck.  Als  Bei- 
spiel seien  folgende  Zahlen  angeführt   » : 

I  rudrifh  l'rönther:  Die  Beziehungen  der  Wachntumsgescb windigkeit  de«  BtUg- 
lings  zur  Zusammensetzung  der  Milrh  bfj   verschiedenen  Saugetieren.  ZeiUchr.  f.  pt  • 
'  hemie.  24    885.   1K97. 

')  Emß  Abderhalden:  I.e.  /.•  it-chr.  I.  phjsiol.  Chemie.  27.  094    J899. 

■)  BmS  AMrrhuldrnr  1.  C    Zeits.hr    f   ph\siol.  Clu-mic.  80    487.   1899. 

')  BmüJbdtriuMani  1.  t.  Zeitschr.  f.  phy-iol.  Chemie   27    I0R.  1899. 

•5  Emil  Abdtrhold.H:  1.  r.  Zeitschr.  f  phyuhd.  I  hm.!»    27.   157  p  45K.  1899. 

Alideilikldro,    l'bjilol">t|ifek.  Lh»t»i».  28 


Zeit  der  Ver- 

doppelung des 

100  GewichtBteile 

Milch  enilialiin: 

Körpergewichtes 

KiweiÜ              Asche 

Kalk                l'h"^l",r- 

von  neugeborenen 

uiure 

l  laMD  in  Tagen 

iso 

1-6               (»-' 

0  03                 OOö 

60 

2*ü            (H 

0-12               0-18 

47 

8-ß             0-7 

0-16               0-20 

22 

31             o-7s 

()'2(l                   n-> 

lö 

4-9              0*4 

O-SÖ              0*29 

u 

0-80 

0-2Ö               0-81 

SP 

70               102 

—                  — 

9 

7-4              r:;.; 

f>4ö              0*51 

. 

1 II 

Q'89              0"W 
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100  Gewichtete!!*  Milch  enthalten: 

aj  vor  eingetretener  Verdoppelung  des    Anfangsgewichtes   des 

Säuglings: 


Schwein 
Schal  . 
Ziege    . 

Spezies 

Schwein 

Schaf  . 
Ziege    . 


Kasein        Albumin 


3*71 

.      4<  18 

.       2-91 

Na,0         ci 

0-082    o-osa 

m.sf,    0*129 
0*062    0-102 


n-s.i 
076 

(H.ll)l 

<>-<io| 


Stimmr  der 

Kiwciil- 
körp^r 

4-88 
8*67 


Fett 


Zucker 


i'al. 

0*245 
0-191 


9-29 
488 

MjfO       I',0, 

01)17     0-B29 
o-oiö    0 
0015     Ol'- 4 


0130 

Summe  d.AscheD- 
bestandteile 
71 

0-841 

0771 


&  1 9 
8-61 


b)  nach  eingetretener  Verdoppelung  des  Anfangsgewicht) 

39  uglings: 

Summe  der 
Kiweiü-  1-i-tt  Zucker 

kor per 

429 
4*ö9 


Spezies 


Kaarita        Albumin 


Schwein 

Schaf    . 

Ziege    . 

Spezies 

Schwein 
Schaf  . 
Ziege    . 


.       8-28 

.       4-07 
.      2-66 

Na,  0         n 

0074     0  067 

5    0-121 
0-062    Olli 


1-06 
0-52 
0-58 

0004 

«MKM 
UOO-1 


OaO 

0-241 
0-285 
0-199 


7-21 
9-44 
2-98 

MgO  r.o, 

0014  0*300 

0*015  0-281 

001 6  0-286 


8-71 
B-22 


'-im  im      . 

he*  tandfeilt' 
(K 

0*809 
01 


Von  der  Abnahme  der  Milch  an  einzelnen  Bestandteilen  während  der 
Laktat  iousperiode  werden  in  erster  Linie  die  Eiweilikörper  betroffen, 
während  die  Stoffe,  wie  Fett  und  Zucker,  die  weniger  als  Baumaterial, 
sondern  hauptsächlich  als  Kraft-  und  Wärmequellen  zu  betrachten  sind. 
im  Gegenteil  eine  Zunahme  erfahren. 

Der  erwähnte  auffallend  geringe  Phosphorgehalt  der  Frauenmilch  gen 
trotzdem  vollauf  zur  Entwicklung  des  menschlichen  Organismus,  nur  voll- 
zieht sie  sich  langsamer  als  bei   den  übrigen  Säugetieren.   Aus  den  ange- 
führten l'eziehnngen  /wischen  Raschheit  des  Wachstums  und  der  Zusammen- 
setzung der  Milch  geht  mit  voller  Schärfe  hervor,  wie  schwer  es  sein  mui , 
die  Milch  der  einen  Tierart  durch  die  einer  anderen  zu  ersetzen.    Dieser 
Ersatz  mul'i  unbedingt  nachhaltige  Folgen   nach  sich  ziehen,  wenn  ilfj 
ein  Stoff  desselben  sich  im  Minimum  befindet.  Die  Wertigkeit  eines  Milch- 
ereatzea  darf  sich  nie  und  nimmer  nach  dem  Vorhandensein  aller  I 
teile  der  Milch  allein  richten  und  noch  viel  weniger  darauf  basiert  werden, 
daU  der  eine  oder  andere  uns  besonders  wichtig   erscheinend'    8tOÖ,  z.B. 
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Eiweiß,  Kalk  oder  Phosphor  in  besonders  reichlicher  Menge  vorhanden 
ist.  Es  kommt  in  erster  Linie  darauf  an,  dal»  kein  einziger  Stoff  sich  im 
Minimum  befindet.  Trotz  reichlichem  Phosphorgehalt  kann  ein  Milcher 
minderwertig  sein,  denn  die  Fähigkeit  der  Körperteilen,  diesen  zu  ge- 
brauchen und  zu  assimilieren,  richtet  sich  keineswegs  nach  der  Menge 
des  zugeführten  Phosphors,  sondern  nach  dem  im  Minimum  vorhandenen 
Stoffe.  Auf  diesen  ist  somit  das  Hauptgewicht  zu  legen.  Es  unterliegt 
keinem  Zweifel,  dalj  der  Milöerfolg  der  künstlichen  Säuglingsernfthrun» 
durch  die  Nichtbeachtung  dieses  wichtigen  Gesetzes  mit  verursacht  ist. 
Selbstverständlich  ist  in  keinem  Falle  die  Muttermilch  in  völlig  idealer  Weise 
durch  eine  andere  Milchart  oder  gar  durch  ein  Surrogat  zu  ersetzen.  Es 
geht  dies  ohne  weiteres  aus  der  viel  größeren  Sterblichkeit  der  Flaschen- 
kinder gegenüber  den  an  der  Mutterbrust  ernährten  hervor.  Es  ist  unsere 
Pflicht,  dahin  zu  wirken,  daß  einerseits  die  Unersetzlichkeit  der  Muttermilch 
in  das  breite  VolkshewuJitsein  hineingetragen  wird,  und  anderenteils  der 
unvermeidliche  Ersatz  so  hergestellt  wird,  dal»  er  den  auf  den  biolo- 
gischen Forschungen  begründeten  Anforderungen  entspricht. 

Ein  sehr  wichtiger  Bestandteil  der  Milch  ist  auch  das  Chlor.  Es 
findet  sich  als  Chlornatrium  und  Chlorkalium  und  ist  in  allen  Körper- 
zellen verbreitet.  Eine  große  Rolle  spielen  die  Chloralkalien,  besonders  das 
Chlornatrium  bei  der  Bereitung  des  Harnes.  Auf  die  Beziehung  der 
Chloralkalien  zum  Magensaft  werden  wir  noch  ausführlich  zurück- 
kommen. 

Schließlich  führen  wir  dem  Säugling  in  der  Milch  noch  ein  Element, 
den  Schwefel  zu,  und  zwar  in  fester  Bindung  in  den  Eiweii'körpern,  dem 
Kasein  und  dem  Albumin  und  Globulin.  Wir  können  hier  auf  das  über  die 
schwefelhaltigen  Spaltprodukte  des  Eiweiß  Gesagte  verweisen.1) 

Mit  diesem  Elemente  sind  die  uns  bekannten  anorganischen  Be- 
standteile der  Milch  erschöpft.  Es  ist  jedoch  wohl  möglich,  daß  wir  noch 
nicht  alle  kennen.  Es  ist  die  Vermutung  ausgesprochen  worden,  daß  die 
Milch  auch  Jod  enthält.  Diese  Annahme  ist  schon  deshalb  gemacht  worden, 
<  il.  wie  wir  später  sehen  werden,  dem  Jod  im  Haushalte  des  tierischen 
Organismus  eine  bedeutende  Rolle  zuzukommen  scheint.  Es  ist  jedoch  auch 
möglich,  dafS  der  Neugeborene  einen  Jodvorrat  bei  der  Geburt  erhält  oder 
ihn  erst  zu  späteren  Funktionen  gebraucht 

Eine  viel  umstrittene  Frage  ist  die,  ob  der  tierische  Organismus 
normalerweise  Arsen  enthält.  Es  kann  sich  natürlich  nur  um  kleinste 
Mengen  handeln.  Die  Frage  nach  dem  Arsengehalt  der  Organe  ist  sehr  alt 
und  namentlich  von  den  Goiiehtschemikern  eifrig  diskutiert  worden.") 
Die  sich  widersprechenden  Resultate  über  das  normale  Vorkommen  von 
Arsen  in  einzelnen  Organen,  speziell  in  der  Schilddrüse,  finden  wohl  ihn- 
Erklärung  in  der  \ rem  hiedenheit  des  untersuchten  Materiales.  Der  Arsen 
gebalt  der  tierischen  Gewebe  richtet  sich  nach  dem  der  Umgebung,  speziell 


«)  Vgl.  Vorbau ng  VIII.   S.  171. 

<i,  ,,,/,,.    Tr.,,1. ■  .1.-  nii-.hM-ii.i'l.^.ilfi.  I    Antl    IM.  III.  I.  Tfil.  -.  886.    l'ari 
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nach  dem  der  Nahrung.  So  haben  (imitier1)  und  Bertrand9)  in  Paris 
Arsen  aufgefunden,  andere  Forscher  wie  Kunkel3)  nicht. 

Es  sei  noch  erwähnt,  datt  neuerdings  auch  Lithium')  als  ein 
normaler  Bestandteil  des  menschlichen  Organismus  erklärt  worden  ist. 
Erich  Hcrrmann  iand  dieses  Element  in  Entwicklungsstadien,  in  denen 
die  Ernährung  einzig  und  allein  durch  das  Blut  der  Mutter  stattgefunden 
hatte.  Besonders  reich  an  Lithium  erwiesen  sich  die  Lungen. 

Aus  den  vorliegenden  Erörterungen  über  die  anorganischen  Salze 
als  Nahrungsstoffe  geht  ohne  weiteres  ihre  grofte  Bedeutung  hervor,  und 
zwar  sowohl  für  den  wachsenden  Organismus  wie  für  den  ausgewachsenen. 
Auch  er  bedarf  zur  Aufrechterhaltung  der  Funktionen  seiner  Zellen  der 
Salze.  Auch  er  bricht  fortwährend  ab  und  baut  von  neuem  auf.  Es  ist  nach 
den  neueren  Forschungen  über  die  Wirkung  der  einzelnen  Salze  nicht  zu 
bezweifeln,  dal'  unsere  Kenntnis  über  den  Anteil  der  anorganischen  Salze  am 
Zellstoffwechsel  eine  bedeutende  Erweiterung  erfahren  wird,  und  in  nicht 
zu  ferner  Zeit  die  anorganischen  Nahrungsstoffe  noch  mehr  ihrer  ganzen 
Bedeutung  entsprechend  in  den  Vordergrund  des  Interesses  treten  werden. 


l)  Armam)  OavtUri  Kommt  Arsen  in  allen  Organen  des  Tierkörpers  ror?  Compt. 
rmd.  de  l'Acad.  dos  Sciences.  137  29.Y  1903  und  Bull,  de  la  Soc.  Chim  Paris  29.  91.1  1903. 
—  Vgl.  auch  Compt.  renn,  de  l'Acad.  des  Sciences.  137.  158.  232.  1903;  Bull,  de  la  Soc. 
Chim.  29  639.  1903. 

*)  Guhriel  liertrawl .  Niii'liweis  und  Vorkommen  von  Arsen  im  Organismus  Ann. 
Inst,  l'asteur.  16.  653.  1902.  Vgl.  auch  ebenda:  17. 1.  1803.  Ann   I  B&  M8  1903. 

er  Bull.  Soc.  Chim.  Paris.  29.  790.  1903;  Compt.  rend.  de  l'Acad.  de-  Sciences.  137. 
266.  1903;  Bull.  Soc.  Chim.  Paris.  29.  9L'0.  1803. 

*)  A.  J  Kunkel:  Beiträge  zur  Frage  des  sogenannten  normalen  linunjlm  Zeittchr. 
f.  pbvsiol.  Chemie.  44.511     !. 

'i  Kridi  lierrmann:  Cber  das  Vorkommen  tob  Lithium  im  menschlichen  Org»- 
nii-mus.   T'ßQ'jrrs  Archiv.  109  26.  1905. 


Vorlesung  XVIII 


Sauerstoff  i 


Sämtliche  Nahrungsstoffe,  welche  wir  bis  jetzt  betrachtet  haben, 
nehmen  ihren  Weg  in  den  tierischen  Organismus  durch  den  Darmkanal. 
Wir  kennen  nur  einen  Nahrungsstoff  von  größter  Bedeutung,  der  sieh  nicht 
nur  durch  die  Form,  in  der  er  BttftjenoimiH-n  uml,  scharf  von  den  Übrigen 
organischen  und  anorganischen  Nahrungsstoffen  unterscheidet,  sondern  vor 
allem  durch  die  Art  seiner  Aufnahme.  Es  ist  dies  der  Sauerstoff,  den 
der  tierische  Organismus  als  Gas  durch  die  Lunten  aufoimmt  und  durch 
die  Blutbahn  den  Geweben  zuführt.  Mit  dem  Sauerstoff  als  solchem  wird 
dem  tierischen  Organismus  keine  Energie  zugeführt.  Er  besitzt  keine 
mischen  Spannkräfte  und  stellt,  sich  damit  in  die  Gruppe  der  oben 
besprochenen  anorganischen  Nahrungsstoffe,  der  Salze  und  des  Waü 
Der  Sauerstoff  nimmt  in  jeder  Beziehung  eine  Sonderstellung  ein.  Die 
Pflanze  löst  ihn  unter  Mitwirkung  des  Chromophylls  und  dem  Kinfluli 
der  Sonnenenergie  bei  der  Assimilation  der  Kohlensäure  und  des  Wassers 
aus  ersterer  heraus.  Es  wird  Energie  verbraucht  und  Spannkraft  erzeugt. 
In  den  tierischen  Zellen  -)  wird  umgekehrt  der  Sauerstoff  wieder  mit  den 
TOD  der  Pflanze  auf  dem  genannten  Wege  erzeugten  Verbindungen  ver- 
einigt Bfl  wird  von  neuem  lebendige  Kraft  frei  und  als  schliel.liche  End- 
produkte finden  wir  Wasser  und  Kohlensäure,  die  beide  den  Kreislauf  von 
neuem  antreten  köunen. 

Der  erste,  welcher  die  Bedeutung  des  Sauerstoffs  für  den  Lebens- 
prozeli  klar  erkannte,  war  LavcMtr.  Mit  voller  Schärfe  überblickte  er  die 
wichtige  Rolle,  die  diesem  Elemente  bei  den  Verbrennungsprozessen  im 
tierischen  Organismus    zukommt.    Mit   dieser    Krkenntuis  war    einer    der 

nglicli  der  Itlutgasc  und  des  respiratorischen  GaswocbKcU  speziell 
auf  die  zusammenfassende  Darstellung  ?on  Cktf&ttot  Bakf  i'Ilandhui-h  der  Physiologie 
des  Menschen,  herausgesehen  von  W.  Ibftf  Dd.  1.  1.  Hälfte,  ö.  ö4.  190.'tj  verwiesen. 
■j  Natürlich  ist  die  Trennung  zwischen  Pflanzen-  und  Tior/elle  nicht  so  scharf, 
wie  wir  früher  schon  betout  haben  Auch  die  Pflanze  verbraucht  dhBBÜNlM  >p;tniikräfte 
und  erzen  nee  Kraft,  nur  übertreffen  am  Tage  die  llodnktioiisprozesse  bei  weitem 

die  OxydatioDarorgauge  und  treten  erst  bei  Ausschluß  der  Lichtwirkung  (nachts)  mehr  in 
den  Vordergrund. 
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wichtigsten  ( irundsteine  der  gesamten  Physiologie  gelegt,  auf  den  in  der 
folgenden  Zeit  in  rascher  Reihenfolge  Stein  auf  Stein  sich  türmte,  bis  das 
Gebäude  entstanden  war.  dessen  Einzelheiten  wir  hier  verfolgen.  Keine 
Entdeckung  im  ganzen  Gebiete  der  Physiologie  war  so  entscheidend  für 
die  ganze  weitere  Forschung,  wie  diese.  Lacoisier  selbst  verlegte  die  ganzen 
Oxydationsvorgänge  des  tierischen  Organismus  in  die  Lungen.  Hier  sollte 
der  aufgenommene  Sauerstoff  der  Luft  die  durch  das  Blut,  der  Lunge 
zugeführten  oxydablen  Stoffe  verbrennen.  A  priori  war  eine  solche  Vor- 
stellung wenig  plausibel,  denn  bei  der  Verbrennung  wird  lebendige  Kraft 
frei,  die  doch  den  Lebensprozessen  in  den  Geweben  und  Zellen  zugute 
kommen  soll.  Würde  die  Verbrennung  einzig  und  allein  in  den  Lungen 
sich  vollziehen,  dann  würde  an  einer  einzigen  Stelle  der  grüßte  Teil 
gesamten  Euergie  frei.  Die  Gewebe  und  Zellen  könnten  sich  nur  durch 
Spaltungsprozesse  einen  Teil  der  lebendigen  Kraft  shImtu.  Eine  Ent- 
scheidung dieser  Frage  muL'ite  unbedingt  eine  Untersuchung  der  Blutgase 
geben.  Würde  der  Sauerstoff  tatsächlich  sich  direkt  in  den  Lungen 
mit  den  verbrennlichen  Stoffen  des  Organismus  vereinigen,  dann  wäre 
ohne  weiteres  zu  erwarten ,  dal»  das  Blut  entweder  keinen  oder  doch 
nur  einen  geringen  Gehalt  an  Sauerstoff  aufweist.  Mik/nu*  '  >.  welcher 
diesem  Gedanken  folgend,  die  Blutgase  analysierte,  konnte  nachwe- 
dali  der  Sauerstoff  im  Blute  bis  in  die  Kapillaren  gelangt  und  erst  hier 
allmählich  zum  Teil  verschwindet.  Damit  war  bewiesen,  dal  uher  nicht 
der  ganze  Verbrennungsprozeß  in  den  Lungen  sich  vollzieht,  Unent- 
schieden blieb,  ob  die  Oxydationsprozesse  ausschließlich  in  der  Blutbahn 
stattfinden,  oder  aber,  ob  Sauerstoff  durch  die  Gefälle  in  die  Gewebe  hin- 
ein gelangt.  Man  könnte  sich  vorstellen,  dal.'»  die  Gewebe  beständig  die  oxy- 
dablen Stoffe  an  das  Blut  abgeben.  In  der  Tat  sprechen  einige  BaEmdfl 
zugunsten  dieser  Auffassung.  Wird  einem  Tier  jede  Sauerstoffzufuhr  ab- 
gesperrt, so  erstickt  es.  Sein  Blut  enthält  nur  noch  Spuren  von  Sauer- 
stoff. Fügt  man  nun  solchen  diesem  Erstickungsblute  zu,  so  verschwindet 
er  /um  großen  Teil  in  kurzer  Zeit.  Zugleich  wird  der  Kohlensäuregehalt 
des  Blutes  vermehrt.  Auch  im  Blute  eines  nicht  erstickten  Tieres  verschwindet 
ein  Teil  des  zugeführten  Sauerstoffs,  jedoch  eine  viel  geringere  M» 
als  im  Erstickungsblute.  Ludwig  und  Schmidt'-),  welche  diese  Versuche 
ausführten,  erklärten  sich  diesen  Befund  durch  die  Annahme,  dal.  Ton 
den  Geweben  beständig  oxydable  Stoffe  an  das  Blut  abgegeben  werden, 
die  sofort  der  Verbrennung  anheimfallen,  wenn  die  Sauerstoffzufuhr  BÜM 
unbehinderte  ist.  Wird  diese  dagegen  ausgeschlossen,  so  häufen  sich  die  ge- 
nannten Substanzen  an.  Nun  wissen  wir,  dali  auch  das  Blut  Zellen  enthält, 
die  weilten  und  roten  Blutkörperchen,  die  auch  ihren  Stoffwechsel  haben 
und  infolgedessen  sehr  wohl  auch  Sauerstoff  brauchen  und  Kohlensäure 
liefern   können.    Als  einwandfrei   für   eine  Verbrennung   in    der   Blutbahn 


V)  G.Mtujnua:  Ann  ,1   Physik.  40.  583.  1837  und  «4    177    1845. 
*)  Alexander  Schmidt:    Berichte    Aber   die  Verhandl.    der  Sache.  Gesellsch    der 
Wissenschaften  zu  Leipzig.  Matli.-pliysikal.  Klas.se.  10.  WJ.  1667. 
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selbst  sprechend  sind  somit  die  genannten  Beobachtungen  nicht  zu  be- 
trachten. Es  gelang  denn  auch  A/onasstitr  l),  /.n  /.eigen,  dall  tats  u Mi  h  die 
beobarhteten  reduzierenden  Substanzen  des  Krstickungshlutes  nur  den 
Blutzellen  zukommen,  wahrend  das  Serum  frei  von  -oh  hin  ist.  Eine 
Stütze  für  die  Auffassung,  daß  die  Verbrennung  in  den  Zellen  und 
Geweben  selbst  erfolgt,  gab  ferner  der  folgende  Versuch.  l'ßa<<  r  und 
'  \  rtiiKni)i-\  enfbliitcten  einen  Frosch,  spülten  ihm  mit  einer  0 1*76"  „igen 
Knrhs.il/losiiiig  die  letzteu  Reste  von  Blutkörperchen  aus  dem  Gefü - 
system  aus  und  liefen  die  genannte  Salzlösung  zuletzt  an  Stelle  des  Blutes 
in  diesem.  Dieses  Tier  nahm  nun  in  einer  Atmosphäre  von  reinem  Sauer- 
stoff ebensoviel  Sauerstoff  auf  und  entwickelte  ebensoviel  Kohlensäure,  wie 
ein  normaler  Frosch. 

Heute  ist  nicht  der  geringste  Zweifel  mehr  möglich,  dal.!  der  Sauer- 
stoff in  die  Gewebe  diffundiert  und  den  Zellen  an  Ort  und  Stelle  leben- 
dige Kraft  durch  Verbrennung  der  Nahrungsstoffe  liefert.  Wir  kennen 
zahlreiche  Tatsachen ,  welche  nur  mit  dieser  Annahme  sich  vereinigen 
lassen.  Hierher  gehört  in  aller  erster  Linie  die  Beobachtung,  daß  das 
Blot  selbst  keine  oxydierenden  Eigenschaften  besitzt.3)  Setzt  man  z.  B.  dem 
Blute  Salze  der  Milchsäure,  Essigsäure  usw.  zu,  so  bleiben  sie  unverändert, 
während  sie  beim  Durchgang  durch  den  Organismus  rasch  und  vollstän- 
dig verbrannt  werden.  Dieses  Experiment  läßt  sich  viel  überzeugender 
dadurch  gestalten,  dali  man  mit  überlebenden  Organen  arbeitet.  Wird 
z.  B.  der  Leber  eines  eben  getöteten  Tieres  Blut  durch  die  Pfortader 
zugeleitet,  so  laßt  sich  zeigen,  daß  diesem  zugesetztes  ameisensauns  Amman 
verschwindet  und  an  seiner  Stelle  Harnstoff  auftritt.  Niemals  läßt  sich 
dieser  jedoch  nachweisen,  wenn  die  genannte  Verbindung  nur  mit  dein 
Blute,  ohne  Vermittlung  der  Leberzellen,  in  Berührung  kommt,  im  Gegen- 
teil, es  läßt  sich  das  unveränderte  ameisensaure  Ammon  wieder  gewinnen. 
Offenbar  gehört  ein  Zusammenwirken  von  Blut  und  Leberzellen  dazu,  um 
die  betreffende ,  schon  recht  komplizierte  Umwandlung  auszuführen  Bb 
ist  dies  nur  ein  Beispiel  für  viele. 

Daß  in  der  Tat  der  Sauerstoff  aus  dem  Blut  durch  die  Gefäßwände 
diffundiert,  dafür  gibt  uns  die  Sauerstoffversorgung  des  Fötus  einen 
schlagenden  Beweis.  Bekanntlich  existiert  zwischen  dem  Gefäßsystem  des 
mütterlichen  und  des  kindlichen  Organismus  kein  direkter  Zusammenhang. 
Der  Kreislauf  des  Fötus  ist  für  sich  abgeschlossen.  Die  Nabelartorien 
fuhren  das  kohlensäurereiche,   sauerstoffarme  Blut   des  Fötus    durch   den 

')  Afonansinr :  Berichte  über  die  Verhandl    <\    Nach«  tiescllsch  d.  Wim.  zu  I  I  1| 
Math.-physikal.  Klasse.  24.  253.  1H72 

»)  /•,.  Qtrimamm:  l Xbm  den  Stoffwechsel  entbluteter  Frösche,  lyiüi/ert  Archiv.  15. 
382.  1877.  —  E  i'ßihjtr:  Vber  ilio  plnsiuh^'iscbe  Vi-rbreuiuniK  in  den  lebendigen  Or- 
ganismen. Ebenda.  10.  251.   18' 

*)  Vi;].  E.  I'/lilf/tr:  (bor  die  Diffusion  des  Sauerstoffs,  den  Ort  und  die  Gesetze 
der  Üx\  dationsprozettse  im  tierischen  Organismus.  Pflügers  Arcbir.  6.  4&  1872.  — 
//»///-»-»(//"•  Cber  den  Ort  der  /.eraetzuiig  run  KiwojtJ-  und  anderen  Nährstoffen  im 
tierischen   OiganJsau    Ebe&dfc.  7.  407.   1873. 
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Nabelstrang  zur  Plazenta.  Hier  splittern  sich  die  beiden  genannten  Ar- 
terien in  feinste  Verzweigungen  auf.  Sie  tauchen  hier  in  Form  von  Chorion- 
zotten in  die  erweiterten  Sehleimhautkapillaren,  in  die  intervillösen  HiQBM 
der  Decidua.  Bis  an  diese  Stelle  sendet  der  nrtüterlirlie  Or^anismu.s  sauer- 
stoffreiches  Blut.  Damit  der  Sauerstoff  in  die  fötale  Blut  bahn ,  d.  h.  vor- 
läufig in  die  Nabelvene  eintreten  kann,  maß  er  die  Epithelien  und  die 
<  irliiw.indungen  der  ChoriiMi/ntfen  durchdringen  und  umgekehrt  gibt  dal 
venöse  fötale  Blut  der  Nabelarterien  Kohlensaure  auf  demselben  Wege  ab. 

AulJer  diesem  Beweise  für  den  Durchtritt  von  Sauerstoff  durch  die 
Blutkapillaren  ist  uns  noch  ein  weiterer  bekannt,  nämlich  das  konstaute 
Auftreten  von  freiem  Sauerstoff  im  Speichel.  Nach  E.  /'////yr')  enthalt  er 
etwa  U  f)  Volumenprozente  dieses  llases.  Es  kann  nur  aus  der  Blutbahn 
stammen  und  ist  offenbar  als  bei  den  Oxydationsprozessen  in  den  Zellen 
der  Speicheldrüsen  nicht  verbrauchter  Sauerstoff  zu  betrachten. 

Eine  sehr  hübsche  Methode,  die  in  den  Geweben  vor  sich  gehenden 

(Kularionsprozesse  direkt  zu  verfolgen,  bat  Patd  Ehrlich  i  angegeben.  Wirt 

m  Tiere  ein  Farbstoff  in    das  I'.lut  gespritzt,    der  sehr    leicht   durch 

Reduktion  entfärbt    und   wiederum    durch  Oxydation  Farbe   annimmt,  so 

laßt  sieh   die  Anwesenheit   oxydabler  Stoffe   in   den  Geweben  leicht 

Uli.  In  ganz  besonders  hervorragendem  Main-  eignet  sich  zu  solchen  Ver- 
MCfaen  das  Methylenblau.  Inji/iiri   man  dieses,  so  findet  man  bei  i< 
getöteten  Tieren  eine  normale  Flrbong.  Erst  nach  einigen  Liegen  an  der 
Luft  beweist  das  Auftreten  der  Farbe  des  Methylenblaus,  dal«  die  Ge^ 
dieses  in  reduzierter  Form  enthalten  haben. 

Man  hat  sich  vielfach  für  die  Annahme,  dall  der  Sauerstoffverbrau. -ii 
tatsächlich  in  die  Gewebe  und  /flkn  hinein  verlegt  werden  muü,  auf  zahl- 
reiche Beobachtungen,  die  über  die  Sauerstoffversorgung  der  niederen  Orga- 
nismen gemacht  worden  sind,  berufen.  Ein  sehr  hübsches  Beispiel  der  diu  kten 
Versorgung  der  Körperzellen  mit  Sauerstoff  ergaben  die  Beobachtungen  von 
K"/:ff<r3)  und  Max  Schultet.1)  Ersterer  wies  darauf  hin.  daß  die  Insekten,  die 

l)  K.  Pfiüftr;    Die  Gase  de»   Speichels,    fftilyrrg  Archiv.    Bd.  1.  61  l   — 

Ferner  It.  Kai-  Ober  den  Gasgehalt  menschlicher  Sekrete  Zeitschr.  f.  Tliol. 
1887.  -  Jone/  L.  Barcrofi :  Thfl  Oxygea  Tension  in  Üie  Submaxillary  Glamb 
(«in  otber  tissues.  Tlio  Uio-Ckcuiical  Journal.  1.  1.  1906. 

')  faul  Ehrlich:  Zur  biologischen  Verwertung  de«  Methylenblaus.  Medizin.  Zen 
trallilüit.  8.  113.  1885.    —    Das   Saueratoffbcdflrfnis    des  Organ i  lerlin    iss:, 

Vgl.  auch  C.  A.  Ha-ter:  Fber  die  Anwendung  reduzierbarer  Farbstoffe  beim  Studium  der 
Verteilung  von  lüften  und  ihrer  Wirkungen    auf   die  Zelltätitfkeit.   Zeitscbr.  f.  pb . 
< 'bi-iiiir-    42    108.  1904  und:  Der  Einflull  der  Kälte  auf  die  Iteduktionspruzosse  d« 
rischen  Organismus.    American  Journal  ol  Pbysiol.  12.  128.    1904.    —    >'.  A    Ilerier  und 
A.  N.  Richards:    Der  Einfluü    von  Chloroform  auf  die  intravitale  Metbylenblaufärbung 
Kbenda.  12.  207.  1904    -    C.  A.  Ihrttr:  Der  Kinfluli  ers  auf  das  Ueduk: 

vermögen  des  tierischen  Organismus.  F.benda.  12    457.  19<J'i 

■)  h'upßer:  Beitrüge  zur  Anatomie    und  Physiologie.    Festschrift.  ;  ge- 

widmet. 1876.  —  Vgl.  auch  K.  l'ßüger:  Beiträge  xur  Lehre  von  der  Re*piratioa 
I.  Über  die  physiologische  Verbrennung  in  den  lebendigen  Organismen.  Pjffigcra  Archiv. 
10.  861.  [STOßT.)  1875. 

'I  Um  Schult:*:  Archiv  f  mikroskop.  Anatomie.  1.   124.  6.  186. 
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ja  kein  eigentliches  Blutgcfälisystem  besitzen,  den  atmosphärischen  Sauer- 
stoff durch  ein  unendlich  fein  verteiltes  Tracheensystem  direkt  in  die  Se- 
il liineinleiten.  Die  feinsten  Ausläufer  der  Tracheen  verzweigen 
den  einzelnen  Zellen,  so  daü  diese  den  Sauerstoff  ganz  direkt  der  Luft  aus 
diesen  feinen  Kührchen  entnehmen  können.  Andrerseits  hat  Mar  Siladtee 
nachgewiesen,  dalJ  in  den  Leuchtorganen  von  Lampyris  splendidula  die 
feinsten  Enden  der  Tracheen  zu  den  einzelnen  Zellen,  welche  die  Phospho- 
reszenz veranlassen,  hinführen.  Die  Zellen  reiJ'-en  den  Sauerstoff  der  zuge- 
leiteten Luft  so  energisch  an  sich,  dal»  Lkliterscheinungen  entstehen.  Wird 
die  Sauerstoffzufuhr  unterbunden,  so  hört  das  Leuchten  auf. 

Sprechen  auch  diese  Beobachtungen  unzweifelhaft  für  die  Fähigkeit  der 
Zellen  auch  höher  organisierter  Tiere,  direkt  Sauerstoff  aus  der  Luft  aufzu- 
nehmen und  zu  verwenden,  so  zwingen  doch  die  angeführten  Beweise  nicht 
in  mittelbar  zur  Annahme,  dal'»  auch  bei  den  höchst  organisierten  Tieren 
eine  solche  direkte  Zufuhr  von  Sauerstoff  zu  den  Zellen  stattfindet.  Ei 
wäre  hei.  der  in  aufzeigender  Reihe  im  Tierreich  sieh  mehr  und  mehr  ent- 
wickelnden Arbeitsteilung  und  Spezialisierung  einzelner  Zellgruppen  zu  ganz 
bestimmten  Funktionen  nicht  ausgeschlossen  dal',  die  Zellen  /,.  B. 

ihre  lebendige  Kraft  ausschließlich  durch  Spaltungsvorgänge  empfangen,  und 
dal.  die  durch  Oxydation  erzeugte  lebendige  Kraft  die  Wärmequelle  des  Or- 
ganismus darstellt.  Wir  haben  früher')  bereit-  BOSftthrfiCD  en.rterl.  dali 
Darmparasiten  und  sogar  der  Frosch  in  der  Tat  längere  Zeit  ohne  Sauer- 
stoff leben  und  Kohlensäure  produzieren  können .  andrerseits  haben  wir 
gelegentlich  der  Versuche")  von  Fitk  und  U'is/imnis  darauf  hiniiewir-cn.  dall 

die  doren  iiie  Spaltung  der  Kohlehydrate  /  B.  allein  Frei  werdende  leben- 
dige Kraft  bei  weitem  nicht  ausreicht,  um  die  geleistete  Arheit  der  ge- 
nannten Autoren  zu  erklaren.  Wir  sind  so  früher  schon  zu  der  Oherzeu- 
gOfig  gekommen,  dali  unter  Umstanden  die  Muskcl/.elle  die  (Gesamtheit  der 
chemischen  Spannkräfte  des  ihm  zugeführten  Nahrungsniaterhi  izen 

muH,  um  den  an  sie  gestellten  Anforderungen  im  ganzen  Umfange  genügen 
zu  können. 

Für  die  Vorstellung,  dal',  die  Zellen  im  allgemeinen  für  ihre  Arheit 
mit  der  durch  Spaltungsprozesse  frei  werdenden  Energie  auskommen, 
könnte  man  anführen,  dalli  es  einzellige  Wesen  gibt,  die  atmosphärischen 
Sauerstoff  zu  ihrem  Gedeihen  nicht  brauchen,  ja  für  die  er  direkt  ein  Gift 
darstellt.  Ks  sind  dies  die  anaeroben  Bakterien.  Wir  kennen  alle  Über- 
gänge von  Bakterien,  die  zu  ihren  Lebeosprozessen  Sauerstoff  unbedingt 
brauchen,  bis  zu  denjenigen,  die  ihn  verpönen.  Es  gibt  temporär  anaSrobe 
Bakterien,  d.  b.  solche,  die  zeitweilig  ohne  Sauerstoff  auskommen.  Wesent- 
lich ist,  daß  alle  Kohlensäure  entwickeln,  ganz  gleichgültig,  oh  sie  Sauer 
stoff  aus  der  Luft  aufnehmen  oder  nicht.  Es  müssen  die  ganzlich  anaerohen 
und  die  temporär  anaeroben  Bakterien  die  Fähigkeit  haben,  aus  dem  N:\hr- 
inaterial,  auf  dem  sie  wachsen,  Sauerstoff  an  sich  zu  reir.en.  Bei  den  let/- 

i  \ vi.  Voriwamg  IV,  s  79. 

')   \orltsung  IV,  S.  78ff. 
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teren  könnte  man  sich  auch  vorstellen,  daü  sie  während  ihres  Lebens  den 
•Sauerstoff  in  sauerstoffreichen  Verbindungen  aufspeichern  und  diese  dann 
wahrend  der  anaeroheu  Periode  verbrauchen,  ganz  ähnlich,  wie  offenbar 
die  Muskelzelle  befähigt  ist,  im  Ituhcstadium  Sauerstoff  aufzustapeln,  um 
ihn  bei  der  Arbeit  mitzuverwenden. 

Wir  werden  spater1)  noch  ausführlich  auf  die  Bedeutung  des  stufen- 
weisen Abbaues  der  Nahrungsstoffe  durch  unsere  Korperzellen  eingehen 
und  erkennen,  daü  diese  es  in  der  Hand  haben,  durch  abwechselnde  ein- 
fache Spaltung  und  Oxydation  die  ihnen  mit  der  Nahrung  gebotenen 
Spannkräfte  je  nach  Bedarf  auszunutzen.  Jedenfalls  sprechen  alle  Beobach- 
tungen dafür,  daß  jeder  Körperzelle  die  Möglichkeit  geboten  sein  muLS. 
über  Sauerstoff  zu  Oxydationen  und  zur  Regelung  ihres  ganzen  Haushaltes 
zu  verfügen.  Wir  werden  auch  die  Tatsachen,  die  uns  zu  dieser  Annahme 
zwingen,  bald  kennen  lernen. 

Verfolgen  wir  nun  den  Sauerstoff  auf  seinen  Wegen  von  der  Auf- 
nahme aus  der  Luft  durch  die  Lungen  bis  zu  seiner  Abgabe  an  die  Zellen 
der  einzelnen  Gewebe.  Die  Vermittlerrolle  tibernimmt  das  Blut.  Es  über- 
nimmt den  Sauerstoff  aus  der  Lungenluft  und  übergibt  ihn  den  Geweben. 
Man  hat  den  ersteren  Gasaustausch  auch  als  aullere  und  den  letzteren 
als  innere  Atmung  bezeichnet.  Es  interessiert  uns  zunächst  die  Frage, 
in  welcher  Weise  der  aufgenommene  Sauerstoff  im  Blute  zirkuliert.  Es 
sind  vor  allem  zwei  Möglichkeiten  gegeben.  Er  kann  vom  Blute  einfach 
absorbiert  sein,  oder  aber,  es  ist  im  Blute  eine  Verbindung  vorhanden, 
die  Sauerstoff  bindet.  Im  ersteren  Falle,  d.  h.  wenn  der  Sauerstoff  einfach 
absorbiert  wäre,  so  müIUe  seine  Aufnahme  den  allgemeinen  Gesetzen  der 
Gasabsorption  folgen2),  deren  wesentlichste  Punkte  wir  hier  kurz 
streifen    wollen. 

Die  Absorption  eines  Gases  durch  eine  Flüssigkeit  ist  abhängig  von 
deren  Natur,  von  der  Temperatur  und  von  dem  Drucke  des  Gases,  und 
zwar  ist  die  Gewichtsmenge  des  von  einer  bestimmten  Flüssigkeit  ai 
bierten  Gases  dem  Druck,  unter  dem  das  Gas  über  dieser  steht,  proportional. 
Da  nun  nach  dem  Munotteschen  Gesetze  das  Gewicht  der  Gasvolumina  dem 
Drucke  proportional  wächst,  so  ist  das  absorbierte  Gasvolumen  unabhängig 


tflMDg  XIX. 
i  Ks   muß    bezüglich    der    Kin/cllicii'n    dieser  Gesetze  auf   die  LehrbficJM 
Wnsik  verwiesen    werden.    Hervorgehoben  sei,    daß    die  G.is  Volumina  zu  vergleichenden 
Betrachtungen  auf  0°  und  UV)  mm  Barometerdruck  reduziert  werden.     Bezüglich  der  iur 
BlutgashcsiiininiiB).'  verwendeten  Methoden  sei  auf  die    arbeiten  von  E.  i 
suchungen  aus  dem  physiologischen  Laboratorium  zn  Bonn.    Burlit.    S   \- 

Wiliaiiill  d  Sächsischen  Gesellsch  d  Wissensch.  19.  '.V\  1867;    I    B 
und    .1.  Raps:   Über    eine    selbsttätige   Blutgaspumpe.    Zeitschr.  f.  pbysi-.l    Chemie.    17 
«544.  IW3;    1'  Seesen:  Triipfen-ijuccksilburpuuipc   mit  Einrichtung  zur  Bestimmung 
Blutgasmenpri.  Kbenda.  22.  478.    1897  rerwiesen.  Vgl.  auch   FVojw  MülUr:    Obflf   die 
i    riicvanidmethndB"    zur  Bestimmung    des  Sauerstoffs  im    Blut    ohne    Blutgaapumpe. 
ptri  Archiv.  103.  641.  1SU4.  Ferner  J.  Oepptrt:  Die  Gasanalyse  und  ihre  pbj 
gische  Anwenduug  nach  verbesserten  Methoden,  Berlin  1888 
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vom  Drucke.  Wenn  nicht  ein  einzelnes  Gas,  sondern  ein  Geniisch  von 
Gasen  über  einer  Flüssigkeit  steht,  so  erfolgt  die  Adsorption  jedes  einzelnen 
Gases  ganz  unabhängig  von  den  anderen  und  hangt  ganz  ausschließlich 
vom  Druck  ab,  den  das  betreffende  Gas  ausübt  i  Dalto ns  Gesetz).  Diesen 
Druck  nennt  man  Partiardruck.  Er  kann  berechnet  werden,  sobald 
man  den  von  allen  Gasen  zusammen  ausgeübten  Druck  und  die  Zusammen- 
setzung der  Gasmischung  kennt.  Der  Partiardnuk  beträgt  dann  genau 
soviel  Prozent  des  Gesaratdruckes,  als  das  betreffende  Gas  in  Volumen- 
prozent der  Gasmischung  ausmacht. 

Wird  eine  Flüssigkeit  mit  einer  bestimmten  Gasmenge  längere  Zeit 
in  Berührung  gelassen,  so  wird  sie  sich  mit  diesem  Gase  sättigen.  Ist 
dies  geschehen,  dann  ist  die  Spannung  des  betreffenden  Gases  in  der 
Flüssigkeit  dem  Partiardrucke  desselben  in  der  über  ihr  stehenden  At- 
mosphäre gleich.  Es  stellt  sich  zwischen  dem  (Jas  der  Luft  und  dem  der 
Flüssigkeit  ein  bestimmtes  Gleichgewicht  her.  Wird  es  gestört.,  /..  B.  durch 
Verminderung  des  Gehaltes  der  über  der  Flüssigkeit  stehenden  Gas.^-hichte. 
an  dem  eben  betrachteten  Gase,  so  wird  die  Flüssigkeit  solange  von 
diesem  Gase  abgeben,  bis  sich  von  neuem  ein  Gleichgewicht  hergestellt 
hat.  Man  kann  diesen  Umstand  benutzen,  um  auf  eine  einfache  W< 
die  Gasspannung  einer  Flüssigkeit  ED  bestimmen.  Sie  wird  mit  einem 
Gasgemisch  von  genau  bestimmtem  Gehalte  an  einzelnen  Gaseu  und  be- 
kanntem Gesamtdruck  —  und  damit,  wie  oben  erwähnt,  auch  bekanntem 
Partiardruck  der  an  der  Zusammensetzung  des  Gasgemisches  beteiligten 
Gase  —  einige  Zeit  geschüttelt.  Je  nachdem  nun  das  Gasgemisch  das 
Gas,  dessen  Spannung  in  der  Flüssigkeit  man  zu  bestimmen  wünscht,  in 
geringerer  oder  grellerer  oder  gleicher  Spannung  enthält,  wird  es  eine 
Zunahme,  resp.  Abnahme  des  Gehaltes  an  diesem  Gase  aufweisen,  oder 
aber  es  wird  im  letzteren  Falle  keine  Änderung  erfahren. 

Nach  diesen  Vorbemerkungen,  die  natürlich  ein  eingehendes  Stu- 
dium der  Lehre  der  Gasabsorption  nicht  ersetzen  können,  kehren  wir  nun 
zur  Frage  zurück,  in  welcher  Form  der  Sauerstoff  im  Mute  zirkuliert. 
Diese  Frage  muli  nach  dem  eben  Mitgeteilten  sehr  einfach  zu  entschei- 
den sein.  Wir  können  aus  dem  Gehalt  der  eingeatmeten  Luft  an  Sauer- 
stoff resp.  dem  Partiardruck  der  Alveolarluft  an  Sauerstoff  unter  Berück- 
sichtigung der  Körpertemperatur  und  der  Zusammensetzung  des  Blutes 
genau  berechnen,  wieviel  Sauerstoff  dieses  durch  einfache  Absorption  auf- 
nehmen kann. 

Aus  dem  eben  Angeführten  ergeben  sich  verschiedene  Methoden  zur 
Bestimmung  des  Gasgehaltes  einer  Flüssigkeit.  Da  mit  steigender  Tem- 
peratur die  Menge  des  absorbierten  Gases  abnimmt,  ladt  es  -ich  durch 
Erwärmen  austreiben.  Siedet  die  Flüssigkeit,  dann  hat  sie  alles  absorbierte 
Gas  abgegeben.  Dasselbe  wird  erreicht,  wenn  der  Drack  des  betreffenden 
Gases  gleich  Null  wird,  sei  es,  daß  ein  völliges  Vakuum  über  der  Flüssig- 
keit hergestellt  wird,  sei  es,  daß  dasjenige  Gas,  das  in  der  Flüssigkeit 
absorbiert  ist,    aus    der    über  ihr   stehenden  Atmosphäre  völlig  verdrängt 
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wird.  Letztores  mul!  nach  dem  eben  Besprochenen  genau  denselben  Effekt 
haben,  wie  wenn  .sämtliche  Gase  entfernt  werden,  denn  in  beiden  Fallen 
ist  der  Partiardrurk  des  betreffenden  Gases,  auf  den  ja  alles  ankommt. 
gleich  Null. 

Die  eingeatmete  Luft  enthält  nun  rund  79  Volumenprozent  Stick- 
stoff, 21%  Sauerstoff  und  003%  Kohlensäure  und  schwankende  Mengen 
von  Wasserdampf.  Vergleicht  man  nun  die  vom  Blute  in  den  Lungen  auf- 
genommene Menge  von  Sauerstoff  mit  der  aus  dem  Sauerstoffpartiardruck 
berechneten,  so  ergibt  sich,  dal»  die  im  Blute  enthaltene  Sauerstoffmenge 
eine  derart  grolle  ist,  daß  sie  ganz.  onmbglicfa  einfach  absorbiert  Ben 
kann.1)  In  ganz  anderer  Weise  verhält  sich  der  Stickstoff  und  das 
Argon  der  Luft,  die  beide,  soviel  wir  wissen,  am  Stoffwechsel  in  keinerlei 
Weise  beteiligt  sind.  Sie  sind  in  der  Hauptsache  einfach  physikalisch  ab- 
sorbiert. Der  Absorptionskoeffizient  des  Stickstoffs  beträgt  bei  Körper- 
temperatur etwa  00 LS  0  02.  Der  Sauerstoff  hingegen  folgt  keine- 
den  Gesetzen  der  Gasabsorptiou.  Der  Sauerstoffgehalt  des  Blutes  zeigt  bei 
verschiedenem  Sauerstoffpartiardruck  innerhalb  bestimmter  Grenzen  nur 
glBZ  unbedeutende  Schwankungen.  Das  Blutplasma  vermag  aus  der  atmo- 
>]»liinischcn  Lttfl  nur  etwa  O'ßö  Volumenprozent  Sauerstoff  aufzunehmen  i 
Tatsächlich    enthält  das  arterielle  Blut    mehr  als  TOrnal    -  toff 

Andrerseits  wird  der  Sauerstoff  aus  dem  Blute,    wenn   die  über    ihm 
befindliche  Luft  allmählich  durch  Auspumpen  entfernt  wird,  nicht  propor- 
tional der   Druck-Veränderung  abgegeben.    Erst    wenn   der   Luftdruck 
mm  Hg  gesunken  ist,  beginnt  der  Sauerstoff  zu  entweichen. 

Da  das  IÜntpla.Miia.  wie  kJmnd  erwähnt,  005  Volumenprozent  Sauer- 
stoff absorbiert  enthält,  so  mul.1  der  ganze  Rest  des  im  Blut  enthaltenen 
Sauerstoffs  in  irgend  einer  Form  gebunden  sein,  und  zwar  offenbar  an 
Blutkörperchen.  Im  arteriellen  Blut  des  Hundes  fand  E.Pfiüger*)  im  M 
38  Volumenprozent  Sauerstoff.  Wenn  man  nun  aus  den  Blutkörperchen 
den  Farbstoff  herauslöst,  oder  eine  llamoglobinlüsung  verwendet,  die  den- 
selben Gehalt  an  Hämoglobin  besitzt,  wie  das  untersuchte  Blut,  so  findet 

')  ^ßl    (t   lt"fn*r .    Ober    das  Geaetx    der  Dissoziation  des  Oxyh&raoglohin.H  und 
über  einige  daran  sich  knüpfondo  wichtige  Fragen  aus  der  Biologie.  Archiv  f.  | 
Phjsiol.  1800.  S.  1.  1895.  809 

')  In  neuerer  Zeit  bftt  Chrittiun   Bohr  (Ahsorptionskorffiisicnten  des  Blutes  und 
des    Blutplasma*    für    (Jase.  Sk.uid    Archiv   f.  I'hysiul.   17,  MI.    1906)    die    Alisr.rp-. 
koeffizicoten    des  Blutes    und    des  Plasmas    für  (Jase    genauer  berechnet.    Kr    fand    fol- 
gende Wette: 

BMI  .  Stiel 

I.V          S81  16°        88*            15»        38« 

Wustf 00842     u  ( )2."w  00179  0^0122         I 

Plasma 1)033       0023  CH)17     0*018                M     0  541 

Blut 0081      0-089  0018    nun              187     f>Ml 

Blotkörperoben     .    .       0028     0*01ö  mm    0008         08* 

')  /.'  P/lüfitr:    Zentralblau  f.  d.  medizin  Wissensch.  722.  1807  und  (  ber  rHc 

schwindigkeit  der  Oxydationaprozease  im  arteriellen   Blutstrom.  PflRyer»  Arrhiv.  1    i'T4 

(288».  18.. 
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man,  dal.«  diese  Lösungen  sich  in  engen  Grenzen  genau  so  verhalten,  wie 
das  Blut  selbst.  Damit  ist  bewiesen,  dati  das  Hämoglobin  diejenige  Ver- 
bindung im  Blute  ist,  die  die  Hauptmasse  des  zirkulierenden  Sauerstoffs 
bindet.  Indem  das  Hämoglobin  Sauerstoff  aufnimmt,  geht  es  in  Oxylifimo- 
globin  über.  Auf  l  Molekül  Hämoglobin  kommt  1  Molekül  Sauerstoff  uud 
auf  1  ff  Hämoglobin  etwa  1*56  ms  dieses  Gases  (gemessen  bei  0°  und  760mffi 
Quec.ksilherdruck).  Nun  enthält  Hundeblut.  etwa  14T>%  Hämoglobin.  Aus 
diesem  Gehalte  berechnen  sich  (156  x  145)  226  Volumenprozent  Sauer- 
stoff. Diese  Menge  entspricht  recht  gut  dem  eben  angeführten  direkt  im 
Blute  selbst  bestimmten  Werte.  Eine  direkte  Übertragung  der  an  Hömo- 
globinlösungen  gewonnenen  Resultate  hezüglith  der  Säuerstoffauf  nähme 
unter  verschiedenartigen  Bedingungen  auf  das  Blut  hat  sich  nicht  als  be- 
rechtigt herausgestellt.  Es  sind  mehrere  Tatsachen  bekannt  geworden, 
welche  beweisen,  daß  zwischen  beiden  Verschiedenheiten  bestehen.  Es 
kann  dies  mannigfache  Gründe  haben.  Es  ist  denkbar,  daß  das  Hämo- 
globin bei  seiner  Darstellung  Veränderungen  erleidet.  Andrerseits  ist  auch 
die  Möglichkeit  zu  betonen,  daß  das  Hämoglobin  durch  die  Art.,  wie  es 
im  Blutkörperchen  enthalten  ist,  beeinflußt  wird.  Es  ist  auch  sehr  frag- 
lich, ob  das  Hämoglobin  als  eine  einheitliche  Substanz  aufzufassen  ist. 
Konstant  in  seiner  Zusammensetzung  ist  der  eisenhaltige  Paarling,  schwan- 
kend kann  das  Verhältnis  zwischen  diesem  und  dem  Globio,  dem  Eiweiß- 
paarling  sein,  d.  h.  die  Anzahl  der  Globininoleküle,  welche  mit  dem  Hä- 
matin  sich  binden,  kann  von  Fall  zu  Fall  sich  ändern.  Es  verdient  dies 
hier  hervorgehoben  zu  werden,  weil  gewiß  manche  Verschiedenheiten  in 
den    einzelnen  Beobachtungen    ihren  Grund    in    der  Übertragung   der  an 

lOglohinlüsungen  gefundenen  Befunde  auf  das  Blut  haben. 
Im  Hämoglobin  selbst  nun,  das,  wie  wir  gesehen  haben1),  aus  einem 
Kiweißkürper,  dem  Globio,  und  einem  eisenhaltigen  Anteil,  dem  Humatin, 
besteht,  bindet  nur  der  letztere  Sauerstoff.  Es  geht  dies  ohne  weiteres  daraus 
hervor,  daß  das  Hämatin  aus  der  Luft  dasselbe  Volumen  Sauerstoff  aufnimmt 
wie  das  Hämoglobin  selbst.  Man  nennt  die  Sauerstoff  Verbindung  des  Hämatins 
llamochromogen.  Während  jedoch  der  an  das  Hämochromogen  gebun- 
dene Sauerstoff  nicht  auspumpbar  ist,  d.  h.  in  offenbar  recht  fester  Bindung 
rieb  findet,  i*t  letzteres  heim  Hämoglobin  selbst  nicht  der  Fall.  Diese  Tatsache 
ist  für  das  ganze  Verständnis  des  Sauerstof ftransporl H  im  Blute  und  vor 

O  von  dessen  Abgabe  an  die  Gewebe  von  weittragendster  Bedeutung.  Das 
<  »xyhämoglobin,  die  Sauerstoffverbindung  des  Hämoglobins,  gehört  zu  den 
sogenannten  dissoziablen  Verbindungen.  Ehe  wir  den  Sauerstof ftransport 
durch  das  Blut  und  die  innere  Alumni:  weiter  erörtern,  müssen  wir  uns 
zuerst  darüber  klar  werden,  von  welchen  Bedingungen  im  tierischen  Organis- 
mus die  Dissoziation  des  Oxyhämoglobins  abhängig  ist.  Wir  haben  bereits 
O  wähnt,  daß  das  Blutplasma  Sauerstoff  absorbiert  enthält.  Seine  Menge 
ist  den  Gesetzen  der  Gasahsorption  entsprechend  klein.  Es  ist  ganz  klar,  daß 
der   absorbierte  Sauerstoff    genau  den  Gesetzen  der  Gasabsorption  folgen 

')  Vgl.  Verlosung  VI],  S.  IM, 
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muß.  Kinmal  wird  die  Menge  dieses  Gases  sich  in  ein  bestimmtes  Gleich- 
gewicht setzen  mit  der  Alveolarluft.  Andrerseits  wird  dieser  absorbierte 
Sauerstoff  beim  Transport  in  der  Blntlia.hu  mich  den  Geweben  unbedingt 
das  Westreben  haben,  sich  mit  deren  Sauerstoffspannung  auszugleichen,  und 
zwar  ebenfalls  entsprechend  den  kurz  erörterten  Gesetzen.  Nun  werden 
wir  später  sehen,  daß  die  Gewebe  bestandig  Sauerstoff  verbrauchen  und 
Kohlensäure  produzieren.  Auf  alle  Fälle  wird  in  ihnen  ein  Minimum  von 
Sauerstoff  sich  finden  gegenüber  dem  absorbierten  („gelösten")  Sauerstoff 
des  Blutes,  d.  h.  die  Säuerst  off  Spannung  wird  niedriger  sein,  als  die  des 
Blutes.  Daraus  folgt,  daß  Sauerstoff  aus  dem  Blut  nach  den  Geweben 
strömt.  Es  kann  nun  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  zunächst  der  ge- 
löste Sauerstoff  abgegeben  wird.  In  dem  Maße,  in  dem  dieser  abnimmt, 
wird  das  Oxyhümoglobin  dissoziiert  werden,  d.  h.  Sauerstoff  an  das  Plasma 
abgehen.  Ist  diese  Auffassung  richtig,  dann  muß  sich  der  Sauerstoff  aus 
dem  Blute  vollständig  auspumpen  lassen,  und  zwar  auch  bei  niederer  Tempera- 
tur, d.  h.  unter  Ausschluß  von  Wärme,  welche  ja  ihrerseits  eine  Dissoziation 
des  Oxyhämoglobins  herbeiführen  könnte.  Dies  ist  nun  in  der  Tat  dar 
Fall.1»  Für  die  Zellen  ist  also  im  gegebenen  Momente  nur  der  im  Plasma 
gelöste  Sauerstoff  verwendbar.  Der  Sauerstoff  des  Hämoglobins  stellt  ge- 
wissermaßen die  Reserve  dar.  N'ur  der  absorbierte  Sauerstoff  bestimmt 
die  Spannung  dieses  Gases  im  Blute  und  vermittelt  damit  den  Gasaus- 
tausch.  Von  der  Größe  dieser  Spannung  wird  natürlich  auch  die  G; 
der  Abgabe  des  Sauerstoffs  an  die  Gewebe  direkt  abhängen. 

Der  Umstand,  daß  der  Sauerstoff  des  Blutes  nicht  einfach  absorbiert, 
sondern,  wenn  auch  locker,  zum  weitaus  größten  Teil  gebunden  ist,  ist  für  den 
ganzen  Stoffwechsel  von  der  größten  Bedeutung.  Der  tierische  Organismus 
wird  in  ziemlich  weiten  Grenzen  unabhängig  von  dem  Sauerstoff partiar- 
druck  der  Umgebung.  Das  Blut  entnimmt  aus  sehr  verdünnter  Luft  den 
Sauerstoff  und  bindet  ihn  an  das  Hämoglobin.  Man  kann  sich  diesen  Pro- 
zeß so  vorstellen,  daß  zunächst  Sauerstoff  den  Gesetzen  dei  <ia>ibsorption 
folgend  vom  Plasma  aus  der  Alveolenluft  aufgenommen  wird,  und  da  d 
gel&ste  9u  foi iu;iiin. 'ml  vuui  Hämoglobin  gebunden  wird]  immer  neue 
Sauerstoffmengen  in  das  Blut  hinein  diffundieren.  So  schafft  sich  der 
Organismus  Vorräte  an  Sauerstoff,  die  es  ermöglichen,  daß  er  auch  bei 
unvorbereiteten,  größeren  Anforderungen  an  dieses  wichtige  Gas  stets 
\  erfUgung  ist. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  sich  die  vom  arteriellen  Blute  aufgenommene 
Sauerstoffmenge  zu  derjenigen  verhält,  welche  das  Blut  der  atmospb 
sehen  Luft  entnimmt,  wenn  es  mit  dieser  geschüttelt  wird.  Es  hat  sich 
gezeigt,  daß  normalerweise  das  Blut  mit  Sauerstoff  fast  gesättigt  ist 
d.  h.,  daß  es  beim  ausgiebigen  Schütteln  mit  Luft  nicht  viel  mehr  Sauer- 
stoff aufnimmt,  als  das  arterielle  Blut  enthält.  Die  Aufnahme  des  Sauer- 
stoffs durch  das  Blut   ist  von    bestimmten  Bedingungen  abhängig.     Diese 

■>  \\>I    (hrisimn   BoAr:  Blutgase  und  respiratorischer  Gagwecb&el,  Handbuch  der 
HrytialogM  des  Menschen.  Bd.  1.   I    B&lftd.  S    221  u.  222    191 
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ergeben  sich  für  den  kleinen,  im  Plasma  absorbierten  Teil  des  Sauerstoffs 
ganz  von  selbst.  Der  an  das  Hämoglobin  gebundene  I  Jaxanteil  hinge 
zeigt  ein  von  den  Absorptions^eseizen  gang  unabhängiges  Verhalten,  l'uul 
Bert1)  stellte  zunächst  den  Einfluß  der  Temperatur  fest.  Kr  fand  bei 
höheren  Sauerstoffspannungen  keine  sichere  Wirkung  derselben,  wohl  aber 
war  die  Sauerstoffaufnahme  bei  niedrigen  Sauerstoffspannungen  geringer 
Im  Körpertemperatur  als  z.  B,  bei  Zimmerwilrme.  Hie  Abhängigkeit 
der  Sauerstoffaufnahme  durch  das  Blut  von  der  Sauerstoffspannung  geht 
sehr  klar  aus  der  folgenden  von  Krwjh  -)  gewonnenen  Tabelle  hervor. 
Krogh  untersuehte  Pferdeblut,  von  H8",  und  /.war  bestimmte,  er  die  Menge 
des  im  Blute  chemisch  gebundenen  Sauerstoffs,  d.  h.  die  gesamte  aufge- 
nommene Sauerstoffmenge  minus  dem  im  Plasma  einfach  absorbierten 
Anteil  des  Sauerstoffs.  Diese  Werte  lassen  sich  auch  graphisch  darstellen, 
indem  man  die  Sauerstoffspannungen  als  Abszissen  und  die  aufgenommenen 
Säuerst  off  mengen  als  ( irdinaten  einträgt.  In  der  auf  Seife  148  stehenden  Figur, 
welche  zwei  solcher  Kurven  —  Sauerstoffspannungskurven,  wie  Bohr 
sie  nennt  —  wiedergibt,  entspricht  die  punktierte  der  Sauerstoff  aufnähme 
durch  das  Plasma,  die  ausgezogene  dem  ehemisch  gebundenen  Sauerstoff. 
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Bezüglich  des  in  der  obigen  Tabelle  wiedergegebenen  Prozentgehalt e> 
an  chemisch  gebundenem  Sauerstoff  ist  zu  bemerken,  dal'  die  bei  160mm 

'•  faul  }'<>!.  La  preHSKwi  lmmun-ti-nim'.  I'.n  i>87.  \H~,H  —  \  u\  auch  .1  / 
Ober  die.  Bindungsverhliltriisse  des  Sauerstoff«  im  menschlichen  Wut.  Zentralblatt  f. 
Physiologie.  13.  449.  1899.  —  DksodatloitaapanBnag  cIcb  OtyhumogKihin>  im  mensch- 
lichen Blute.  Archiv  f.  Physiol.  (u.  Anat  )  881.  194)4  und  Zur  Frage  -  istfon  de« 
QxyktaOgiobhtt.  Ebenda  1904  686<  Verbuudl.  di«r  physiol.  Gescllseh.  au  Berlin  Bitrag 
vom  11.  Mär/,  1904 

*)  A   Krogh:  Apparate  und  Methoden  zur  Bestimmung  der  Aufnahme  TOB  Gasen 
im  Blute  bei  verschiedenen  Spannungen  der  Gase,  nebst  einer  NonOfikaTVC  ftfl  dk  BtUM 
stoffaufuahme   des   Pferdcbluii  -    hei    3pWfi(l  0     160  m*    Skandin.   Archiv  für 

. 


44* 


Vorfaning.WJII. 


Spannung  aufgenommene  Menge  =  100  gesetzt   ist.    Die  beiden  Kurven, 
welche  die  Sauerstoffaufnahme  des  l'ferdeblutes  demonstrieren,  zeigen  mit 
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eklatanter  Deutlichkeit  das  verschiedene  Verhalten  des  rb. •misch  gebundeneo 
und  des  einfach  absorbierten  Sauerstoffs  bei  wechselnder  Sauerstoffspaunung. 
Die  das  Verhalten  des  letzteren  darstellende  Kurve  steigt  kontinuierlich 
an  —  genau  entsprechend  den  (iasabsorptionsgesetzen.  Der  chemisch  ge- 
bundene Sauerstoff  dagegen  zeigt  sich  nur  bei  geringerer  Sauerstoff- 
spaunung von  dieser  hedeutend  abhangig,  eine  Erscheinung,  die  wir  übrigens 
bereits  betont  haben. 

Wir  dürfen  hier  nicht  verschweigen,  daß  in  neuerer  Zeit  namentli'  li 
von  Ch.Bohr1)  mancherlei  Beobachtungen  gemacht  worden  sind,  die  die 
Annahme,  dal!  die  Sauerstoffbindung  durch  das  Hämoglobin  eine  konstante 
tirölie  darstellt,  erschüttern.-)  liohr  spricht  direkt  von  einer  spezifischen 
Sauerstoffkapazität  des  Blutes  bei  verschiedenen  Tierarten  und  verschie- 
denen Individuen.  Das  Verhältnis  des  Hämoglobins  resp.  dos  in  ihm  enthal- 
tenen Eisens  und  der  aufgenommenen  Sauerstoffmenge  schwankt.  Iiohr  greift 
zur  ErklärungdieserErscheinung  zu  der  Annahme,  dal«  der  Blutfarbstoff  nicht 
einheitlich  ist,  sondern  aus  verschiedenen  Komponenten  sich  zusammen- 
setzt, die  einzeln  eine  verschiedene  Menge  Sauerstoff  binden.  Es  wäre 
denkbar,  dal',  jedes  Blutkörperchen  ursprünglich  einen  gleichmäßigen  Farb- 
stoff einschriebt,  dessen  spezifischer  Charakter  erst  allmählich  dm 
schiedenartige  Einwirkungen  erworben  wird.  Aus  diesem  Umstände  vifa 
sich   die  Beobachtungen   erklären,  dal»  Eisen   und  Sauerstoff  oft  nicht  in 


M  Vgl    Christum  Bohr:  Bandbach  der  l'hygicd.  I.e.  8 

ll,if„<r:  Neue  Verwebe  zur  Uestimuiuuir  der  Sfta«tttoffk*]>MlULi  des  Blut- 
farbstoffs. Archiv  f.  (Amt.  u.)  Phjiiol  1894.  130. 


hem     Ve  gefunden    werden.    Es    mul.    jedoch    hervorgehoben 

werden,  dati  die  Annahme  Bohrs  vorläufig  nur  als  eine  Hypothese  aufge- 
taut werden  darf.  Sie  entbehrt  eines  wirklich  einwandfreien  Beweises.  Wir 
sind  auf  die  Untersuchungen  Bohrs  ganz  besonders  deshalb  eingetreten, 
weil  sie  in  eines  der  wenigen,  dnrch  die  experimentelle  Forschung  in 
weiten  Grenzen  scheinbar  abgeschlossene  Gebiet  von  Denan  Bewegung 
hineingetragen  haben.  Von  neuem  sind  alle  Fragen  des  Sauerstofftrans- 
portes flüssig  geworden,  neue  Fragestellungen  sind  erschlossen,  und  manche 
ganz  einheitlich  und  einfach  erscheinende  Prozesse  sind  als  ein  ganz  kom- 
plizierter Mechanismus  erkannt  worden. 

Um  ein  richtiges  Verständnis  des  Sauerstofftransportes  im  Blut,  seiner 
Aufnahme  in  den  Lungen  und  seiner  Abgabe  an  die  Gewebe  zu  erhalten. 
müssen  wir  die  Verfolgung  des  Sauerstoffs  auf  diesem  Wege  vorläufig  ab- 
brechen und  uns  mit  einem  der  Endprodukte  der  durch  Vermittlung  des  Sauer- 
stoffs erfolgten  Verbrennung  der  organischen  Nahrungsstoffe  in  den  Geweben, 
nämlich  mit  der  Kohlensäure,  beschäftigen.  Es  ist  dieserGang  der  Betrach- 
tung deshalb  nötig,  weil  nach  den  Untersuchungen  von  Bohr  ganz  offen- 
bar zwischen  dem  Sauerstoffgehalt  der  roten  Blutkörperchen  und  dem 
Kohlensäuregehalt  des  Blutes  bestimmte  Beziehungen  bestehen.  Die  dem 
Blute  zugeführte  Kohlensäure  entstammt,  wie  gesagt,  den  Geweben.  Über- 
all entsteht  in  den  Zellen  als  eines  der  Endprodukte  des  Btottw*  beels  das 
genannte  Gas.  I'.s  mul»  sich  somit  in  den  einzelnen  Geweben  eine  be- 
stimmte Kohlensäurespaunung  entwickeln,  die  sich  mit  derjenigen  der  um- 
liegenden Zellkomplexe  und  auch  mit  der  des  Blutes  in  ein  Gleichgewicht  zu 
setzen  sucht.  Strömt  nun  eben  frisch  mit  Sauerstoff  beladenes  arterielles 
Blut  duivh  diese  an  Kohlensäure  reichen  Gewebe,  so  wird  dieses  Gas  in 
das  Blut  hiiieindiffundieren,  denn  die  Kohlensäurespannung  des  arteriellen 
Blutes  ist  eine  viel  geringere  als  die  der  Gewebe.  Die  Menge  der  Kohlen- 
säure im  arteriellen  Blute  ist  im  Mittel  zu  40  Volumenprozent  bestimmt 
worden.  Ihre  Menge  schwankt  ührigens  sehr.  Im  venösen,  d.  h.  aus  den 
Geweben  abfließenden  Blute  ist  der  Kohlensäuregehalt  ein  grüi'erer.  Die 
folgende  Tabelle  gibt  einige  Durchschnittswerte  des  Gehaltes  an  einzelnen 
Gasen  im  arteriellen  und  venösen  Blute  wieder.1) 


Sauerstoff 

R nhlcnsäure 

Stleistof! 

Arterie 

.      .      ■_'•  1 

436 

1-2 

Vene    .    . 

.     .     12 

60-Q 

W 

Das  Venenblut  aus  verschiedenen  Gefällhe/irken  zeigt  einen  recht 
schwankenden  Gehalt  an  einzelnen  Gasen.  Einen  Einblick  in  den  Kohlen- 
.«nu  regehalt  des  Gesamtvenenblutos  mul'»  das  Blut  des  rechten  Herzens 
geben,  denn  in  diesem  findet  eine  Mischung  des  gesamten  venösen  Blutes 
Statt  Schon  SiliüjhT*)  in  I.mhrigu  Laboratorium  hat  die  Zusammensetzung 

i)  |  in,, nun  livhr:  Handbuch   I.  c.  83. 
i  SelUtyfr:  SlnmgBbtridrta d.  Wfana  Akatl   41.  Oft  1800,  —  ß  tmämtgi  Zn> 

sammeimtellung    der    Untersuchungen    über  BluUrase.     Medizin.  Jahrbücher.   Wien    II 

AI.J.  i  t.  u  Id.-u  ,    i  !.•  L'liemi«.  M 
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dflfl  Arterienblut.es  mit  der  des  Blutes  des  rechten  Herzens  verglichen    Dil 
folgende  Tabelle  gibt   die   von   Bohr   und    S  gefundenen   Werte 

wieder. 


Sa  11  er  st  ii  ff 

K. 

1,1 

finsiii 

ckst.-ff 

Arterie 

Bau btei  H 

srz 

Arterie 

B 

echtes  Herz 

Arterie 

Rechtes  Herz 

1         256 

IT-;; 

44-0 

L-28 

L-31 

II          21H 

ii".. 

42-6 

1*19 

L«06 

III         8fr8 

l  H 

l.YM 

•>US 

lis 

1-4«) 

Mittel  224 

145 

442 

50  1 

120 

126 

Betrachten  wir  die  im  arteriellen,  wie  im  venösen  Blute  vorhandene 
Kohlensäure,  so  wird  uns  sofort  klar,  daß  sie  unmöglich  einfach  absor- 
biert Bein  kann.  Ihre  Menge  ist  hierzu  viel  zu  groß.  Sie  matt  zum  Teil 
ganz,  gleich,  nie  dtf  Sauerstoff,  chemisch  gebunden  sein.  Die  Kohlensaure- 
ibaorpÜoa  des  Blutes  ist  allerdings  von  der  Spannung  der  Kohlensaure 
des  Gases  abhangig,  mit  dem  sie  in  Gleichgewicht  steht,  sie  ist  jedoch 
dieser  Spannung  nicht  proportional.  Es  fragt  sich  nun,  an  welche  Stoffe 
im  Blute  die  Kohlensäure  gebunden  ist.  Die  Verhältnisse  liegen  hier  viel 
verwickelter  als  beim  Sauerstoff.  Bei  diesem  kommt  nur  eine  Bindung  OB  Be- 
tracht, die  mit  dorn  Hämoglobin.  Die  Kohlensäure  dagegeu  verteilt 
auf  verschiedene  Stoffe.  Ein  Teil  der  Kohlensäure  ist  gelöst,  und  zwar  so- 
wohl im  Plasma  als  in  den  Blutkörperchen  und  folgt  den  Gesetzen  der 
ibaarptiOJk.  Als  durchschnittlicher  Druck  der  Kohlensäure  im  Orgaui-- 
mus  i>t  ein  solcher  von  30  mm  zu  betrachten  Bei  diesem  beträgt  die 
in  100  nw-3  Blut  physikalisch  gelöste  Kohlensäure  2"0l om*.  Das  Blut  nimmt 
nun  bei  90mm  Spannung  etwa  40  Volumenprozent  Kohlensäure  auf,  so- 
mit sind  nur  etwa  5°  ■"„  der  totalen  Kohlensäure  einfach  gelöst. 

Ks  ist  von  Interesse,  zu  wissen,  wie  sich  die  Kohlensäure  im  Blute 
auf  die  Blutkörperchen    und  auf   das  Plasma  verteilt-    Na< -h  fifefn 
kommen  beim  Hundeblut    zirka  ■/•  der  Kohlensäure  auf  das  letztere  sod 
1      auf  die   Blutkörperchen.  Kraus*)  fand  für  I Dl ■hsenblut   ähnliche   W 
Nach   Fri'l ■''■! \eq  ')  enthalten  dagegen  im  PEerdeblot  die  Blutkiirpeivheri 
das  Plasma  *ft  der  gesamten  Kohlensäure. 

Ober  den  EinflulJ  der  Kohlcnsäurespannung  auf  die  Aufnahme  der 
Kohlensäure  durch  das  Plasma  belehren  die  folgenden  von  .1.  Jaquei  ■)  bei 
87*5*  ermittelten  Zahlen.  Dbrigens  schwanken  die  abeolnten  Werte  der 
Kohlensiiureabsorption  außerordentlich.  Sie  sind  abhängig  vom  Alkaleszenz- 


—    ,v.  Zuutt   nul  Bagtmanm:  Stoffwechsel  des  Pferdes.  Berlin  1898.   fcrg&nznngsbaml  III 
zu  den  lundvrirtsrhaftl.  Jahrb.  27    1 

M  srtsrhrnow:  Memoire»  de  l'Acail.  de  St.  Peterabourg.  26.  60.  181 

»)  Kraut:  Festschrift.  Graz,  hl 

L  ■  •■!' •[  ■   Sur    la    r^partition    dft   l'acide    car  In    Rang    enlr*    le* 

globale«   rouges  et  le  slrum.  Corapt.  rend.  de  l'Acad.  des  Sciences.  84.  661     1877  und. 
Recherche«  sur  la  Constitution  du  l'lasuio  Mtuguiu.  Elends  85.  B.48<    1878. 

*)  A  .hufurt:  Cher  die  Wirkung  niäüigor  S&urexufuhr  auf  Kohlensinreaeagr. 
Kohlonsaurespannung  und  Alkaleszonz  des  Klutes.  Archiv  f.  expexim.  Path.  und  Phann. 
3«.  311.   1892. 
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grad  des  Plasmas.  Sind  somit  auch  die  in  der  Tabelle  angeführten  Zahlen  an 
und  für  sich  nur  von  relativem  Werte,  so  bleibt  doch  die  Abhängigkeit 
von  der  Kohlensäurespannung  natürlich  bestehen. 

K<»lilensäureabsorption  im  Serum. 
CO,-Sp;inniinvf  00>|   chemisch  gplnin.l.'n 

min  in   KXta 

I  !> 

165  674 

17-o 

86*6  ßl'l 

42*7  681 

Es  geht  aus  dieser  Zusammenstellung  hervor,  daß  bei  niederen 
Drucken  ein  bedeutendes  Ansteigen  der  Kohlensäureaufnahme  mit  der  Zu- 
nahme des  Druckes  stattfindet.  Von  20  mm  Spannung  an  ist  die  Vennehrung 
der  Aufnahme  weniger  ausgesprochen. 

Wenden  wir  uns  nun  zu  den  Verbindungen  des  Plasmas,  welche 
Kohlensäure  chemisch  binden  können.  In  erster  Linie  kommen  die  Alkali- 
salze in  Betracht,  und  /war  hauptsächlich  deren  Karbonate.  Ihre 
Mcuge  im  Plasma  ist  keine  geringe.  Es  überwiegen  die  Natronsalze. 
Nun  kann  ja  Monokarbonat  bekanntlich  unter  Bildung  von  Bikarbonat 
Kohlensäure  aufnehmen  und  durch  ihre  Abgabe  wiederum  zu  ersterer 
Verbindung  zurückverwandelt  werden.  So  liebe  sich  in  einfacher  Weise 
der  Kohlensäuretransport  aus  den  Geweben  und  im  Blute  nach  den 
Longa  erklären.  In  Wirklichkeit  liegen  die  Verhältnisse  nicht  so 
einfach.  Die  Dissoziation  des  Bikarbonats  bei  37°  in  Lösungen  der- 
en Konzentration,  wie  sie  dem  Serum  zukommt,  findet  nämlich  ei.-i 
dann  deutlich  nachweisbar  .statt,  wenn  die  Kohlensäurespannung  bis  unter 
ige  Millimeter  sinkt.  Bei  einer  Spannung  ronO'SflMH  sind  noch  etwa*/» 
der  gesamten  disso/.iablen  Kohlensäuremenge  gebunden.  Nach  den  ange- 
führten Beobachtungen  von  Joqutt  verhält  sich  die  Kohlensäure  des  Plas- 
mas ganz  anders.  Eine  völlige  Sättigung  ist  bei  L5flMi  Kohlensäurespannung 
nicht  erreicht.  Das  Verhalten  der  im  Plasma  locker  gebundenen  Kohlensäure 
findet  somit  durch  ihre  Beziehungen  zu  dem  Mono-  resp.  Bikarbonat  keiue 
volle  Erklärung.  Vor  allem  widerspricht  einer  solchen  einfachen  Auffassung 
die  Tatsache,  dal»  durch  Evakuieren  aus  dem  Plasma  mehr  als  die  Hälfte 
der  nicht  einfach  absorbierten  Kohlensaure  .msi-eii  ielHii  werden  kann.  Da  uns 
im  Plasma  nun  aufler  den  Bikarbonaten  keine  auderen  Verbindungen  bekannt 
sind,  welche  Kohlensäure  in  gröberer  Menge  binden  könnten,  so  drängt 
uns  die  eben  angeführte  Erscheinung  zu  der  Annahme,  dail  im  Plasma 
neben  der  Kohlensäure  noch  V -h wache  Säuren  enthalten  sind,  welche  mit 
ihr  um  den  Besitz  des  Alkalis  ringen.  Schon  Sertnli1)   suchte  nach  solchen 

'>  SartoU:  fftgptStgkr,  Mt-li/in.-chem.  üntore.  Berlin  B.860.  1868.  -  Vgl. 
auch  -V.  Zuritt.  Hermann*  Hanilhiii-Ii  (In  Pia  Biologie.  Ud.  4.  64.  1882.  —  Toruj>: 
l'ir  KohlcnsäuroBpantning  des  Blutes.  Kopenhagen.  S.  36.  1887.  —  Vgl.  auch  hurt 
Hrandenbury:  f  ber  das  diffuaihle  Alkali  und  die  Alkaliapanimng  des  Hlnt<v-  in  Krank- 
heiten. Zeilachr.  f.  klin.  Medi/in.  4V   H.  3  u.  4. 
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Nachen  Sauren  und  betrachtet  als  solche  die  Albuminstoffe  des  Plasmas, 
und  zwar  in  erster  Linie  die  (Globuline.  Ks  besteht  heute  kein  Zweifel 
mehr,  dali  tatsächlich  die.  Albuminstoffe  im  Serum  als  Alkaliverbinduiigen 
vorhanden  sind.  Sic  werden  aus  dieser  Verbindung  verdrängt,  wenn  die  Koh- 
lensäure im  Übergewicht  ist.  In  überzeugender  Weise  haben  vor  allem 
.V.  Zimts  und  A.  LUuif1)  den  Nachweis  erbracht,  dali  die  eben  besprochene 
Ansicht  richtig  ist.  Sie  fanden,  dali  die  Menge  des  diffusiblen  Alkalis  im 
Serum  beim  Durchleiten  von  Kohlensaure  zunimmt.  Es  ist  dies  darauf 
zurückzuführen,  dali  in  dem  Malle,  in  dem  Kohlensaure  in  das  Serum  ein- 
tritt. Alkalialbuminatc,  die  ja  nicht  diffundieren,  zerlegt  werden  und  Al- 
kalikarbonate  entstehen,  die  nun  durch  die  Diffusionsnieiiibran  durchtreten 
können. 

Es  fragt  sich  nun,  ob  das  Alkali  des  Serums,  wenn  der  Kohlensäure- 
partiardruck  =  0  gesetzt  wird,  ganz  von  EiweiU  mit  Beschlag  belegt  wird, 
oder  aber,  ob  außerdem  noch  Alkali  im  Übersehul'  vorhanden  ist.  Diese 
Frage  mullte  sich  entscheiden  lassen.  Wenn  au  Her  den  Alkalialbuminaten 
keine  Alkalisalze  mehr  im  Plasma  vorbanden  sind,  dann  war  zu  erwarten,  dali 
Im  Momente,  in  dem  die  Albumine  vollständig  von  dem  vorhandenen 
Alkali  Besitz  ergriffen  haben,  d.  h.  beim  Partiardruck  der  Kohlensäure  —  0. 
sämtliche  Kohlensäure  aus  dem  Plasma  ausgetrieben  wird.  Dies  ist  nun  in 
der  Tat,  wie  /'.  PflQger*)  nachgewiesen  hat.  nicht  der  Fall.  Er  fand  in 
einem  Versuche  4"9  Volumenprozent  und  in  einem  anderen  '.'.';  Volumen- 
prozent Kohlensaure,  die  im  Plasma  zurückgeblieben  und  somit  nicht  aus- 
pumpbar war.  I't/üga  wies  diesen  Anteil  des  Serums  an  Kohlensäure 
narli.  indem  er  diesem  eine  Saure  zusetzte,  d.  h.  Pflüger  ersetzte  die 
Wirkung  der  Albuminstoffe,  die  au  Menge  zur  totalen  Bindung  des  vor- 
handenen Alkalis  nicht  ausreichten,  durch  künstliche  Zugabe  einer  Saure, 
welche  den  Best  der  an  Alkali  gebundenen  Kohlensäure  verdrängte. 

l,s  ergibt  sieb  ans  diesen  Befunden  folgendes  Bild  der  Kohleusäure- 
hindung  im  l'la-ma  Kin  Teil  der  Kohlensäure  ist  offenbar  auch  bei  nied- 
rigen Spannungen  als  Bikarbonat  vorhanden.  Mit  wachsender  Kohlensäure- 
spannung im  Plasma  ergreift  ein  weiterer  Teil  der  Kohlensäure  Besitz  von 
dem  an  die  Albuminate  gebundenen  Alkali.  Mit  der  Feststellung  dieser  Bin- 
dungsarten  ist  anfiel  Einblick  in  den  Koblensäuregaswerhsel  gewii  wesentlich 
erleichtert,  jedoch  bis  beute  noch  in  keineswegs  befriedigender  Weise  geklärt. 

Die  Ursache,  weshalb  uns  vorläufig  eine  klare  Chersicht  über  die  Bin- 
dungsverhältnisse der  Kohlensäure  im  Plasma  und  namentlich  die  genaueren 
Daten  der  Dissoziation  der  einzelnen  Verbindungen  fehlen,  liegt  darin,  dal»  das 
Plasma  ein  kompliziertes  Gemisch  verschiedenartiger  Stoffe  darstellt,  die 
sieh  untereinander  in  der  mannigfachsten  Weise  beeinflussen  Das  Studium 
des  Verhaltens  der  Bikarbonate  für  sich  und  anderenteils  der  Alkali- 
albuminatc  führt   zu   keinen   auf  das  Plasma   direkt    übertragbaren 


'»  .V.  '/.untz   und  .1.  bat  die  Bindung  der  Alkalien  in  Sernm  und  BlutkGr 

perch-  I  t!Q,jers  ArchiT.  6«.  511.  1 

»)    /  I'ic   K'ol.li  li$  Blutes.  Bonn.  S.  11.  IBM. 


sultaten,  weil  es  vorläufig:  unmöglich  ist.  die  im  Plasma  vorliegenden  Be- 
dingungen nachzuahmen. 

Es  ist  kein  Zweifel,  dall  auch  den  phosphorsauren  Alkalien,  welche 
im  Plasma,  wenn  zum  Teil  auch  in  geringer  Menge,  stets  vorhanden  sind, 
eine  Rolle  bei  der  Kohlensäurebindung  zukommt.  Na,  II  Po,  zerfallt  bei 
der  Einwirkung  von  Kohlensaure  in  Na  11,  PO,  und  NaHCO,. 

Nach  den  Versuchen  von  Sutschwow  M  findet  die  Abspaltung  des 
Alkalis  aus  den  Alkalialburainaten  erst  bei  Kohlensäurespannungen  statt, 
die  die  im  Organismus  gewöhnlich  vorhandene  übersteigen.  Wir  hätten 
in  diesen  Verbindungen  einen  Regnlationsrnechanismus  vor  uns.  durch  dQB 
verhütet  wird,  dall  die  Kohlensäurespannung  über  ein  bestimm i 
hinaus  anwuchst..  rberschreitet  sie  den  normalen  Wert,  dann  wird  sofort 
durch  Freiwerden  von  Albuminstoffen  Alkali  zur  Bindung  der  Kohlensäure 
zur  Verfügung  gestellt  und  so  einem  weiteren  Ansteigen  der  Kohlcnsäure- 
spannung  entgegengewirkt. 

Die  Kohlensäure  des  Blutes  ist  keineswegs  nur  im  Plasma  teils 
frei  gelöst,  teils  chemisch  gebunden  vorhanden.  Sie  ist  auch  in  den  Blut- 
körperchen in  beiden  Formen  enthalten.  Die  Menge  der  physikalisch  gelösten 
Kohlensäure  bei  30  ww  Spannung  und  H8"  beträgt  für  die  lOücwi*  Blut  entspre 
rhenden  Blutkörperchen  etwa  (V6  mM,  Der  größte  Teil  der  in  den  Blutkörperchen 
enthaltenen  Kohlensäure  folgt  den  Gesetzen  der  Gasabsorption  nicht.  Dieser 
Teil  ist  gebunden,  und  /war  vornehmlich  an  den  Blutfarbstoff,  das  Hämo- 
globin. Dieses  kann  sich  in  zweierlei  Weise  an  der  Kohlensäureaufnahme 
beteiligen.  Einmal  kann  es  mit  seinem  Olobinpaarling  und  den  übrigen 
KiweiUstoffen  mit  der  Kohlensäure  um  den  Besitz  des  Alkalis  streiten 
Andrerseits  kann  jedoch  das  Hämoglobin  auch  direkt  Kohlensaure  binden 
Die  BTOtan  Form  der  Beteiligung  des  Hämoglobins  an  der  Kohlensäure- 
bindung entspricht  genau  der  beim  Plasma  erwähnten.  Auch  hier  wird 
die  Bindung  /wischen  Hämoglobin  und  Alkali  erst  '/«'löst,  wenn  die  Kohlen- 
sfturespannung  ganz  erhebliche  Werte  erreicht.  So  fand  K.  Zunts-),  dal'. 
die  Verbindungen  des  II  ms  mit  Alkali  erst  bei  einer  70  sm  über- 

steigenden Kohlensäurespannung  erheblich  gespalten  werden.  Der  Organismus 
greift  somit  nur  im  Notfall  zu  dieser  Aushilfe. 

Eß  tragt  sich  nun,  wie  die  /weite  Bindiiiigsart,  die  von  Kohlensäure 
und  Hämoglobin  selbst,  sich  verhalf.  Wir  haben  gesehen,  daß  das  Hämo- 
globin Sauerstoff  bindet  und  dall  diese  Fähigkeit  nur  dem  eisenhaltigen 
Paarung  des  gesamten  Moleküls  zukommt,  während  der  Eiweibpaarling. 
das  Globin,  nur  indirekt  an  dieser  Bindung  beteiligt  ist  und  nur  insofern, 
als  durch  die  Vereinigung  von  (ilobin  und  Hämatin  Verhältnisse  hervor- 
gerufen werden,  welche  die  recht  feste  Bindung  von  Hämatin  und  Sauer- 
stoff zu  einer  dissoziahlen  umwandeln.    Es  wäre  denkbar,  daß  die  Kohlen- 


')  StUchthow:  Memoirca  de  PAcad.  <!•  Mbomg.  2ft   60    1BW 

*)  .V.  Zuntt:  rber  den  Kiiiflulj  des  Parüardnu-k---  ikr  Kahkmton  auf  die  Ver- 
teilung dieses  Gases  iui  Blute.  Zeutralbl.  f.  d.  ned    W  ntnKh.  5    B  B8B.   1867. 
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schwachen  Säuren  und  betrachtet  als  solche  die  Albuminstoffe  de-  Plasmas, 
und  na  in  erster  Linie  die  fdobuline  L's  besteht  heute  kein  Zweifel 
mehr,  daß  tatsächlich  die  Albuminstoffe  im  Serum  als  Alkaliverbindungen 
vorhanden  sind.  Sie  werden  aus  dieser  Verbindung  verdrängt,  wenn  die  Koh- 
lensaure im  Übergewicht  ist.  In  überzeugender  Weise  haben  vor  allem 
X.  Zunt:  und  l.  /./ry')deii  Nachweis  erbracht.  da  Li  die  eben  besprochene 
Ansieht  richtig  ist.  Sic  fanden,  dal!  die  Menge  des  diffusiblen  Alkalis  im 
\m  beim  Durchleiten  von  Kohlensäure  zunimmt.  Es  ist  dies  darauf 
/.urück/ufiihreii,  dafi  in  dem  Malle,  in  dein  Kohlensaure  in  das  Serum  I 
tritt.  Alkalialhmninate,  die  ja  nicht  diffundieren.  Beilegt  werden  und  Al- 
kalikarbonate entstehen,  die  nun  durch  die  Diffusionsmembran  durchtreten 
können. 

Eg  fragt  sich  nun,  ob  das  Alkali  dos  Serums,  wenn  der  Kohlensäure- 
partiardruck  =  0  gesetzt  wird,  ganz  von  Eiweiß  mit  Beschlag  belegt  wird, 
oder  aber,  ob  außerdem  noch  Alkali  im  Überschull  vorhanden  ist.  Diese 
Frage  multte  sieh  entscheiden  lassen.  Wenn  aulier  den  Alkalialbuminaten 
keine  Alkalisalze  mehr  im  Plasma  vorhanden  sind,  dann  war  zu  erwarten,  datt 
im  Momente,  In  dem  die  Albumine  vollständig  von  dem  vorhandenen 
Alkali  Besitz  ergriffen  haben,  d.  h.  beim  Partiardriifk  der  Kohlensaure  =  0. 
sämtliche  Kohlensäure  aus  dem  Plasma  ausgetrieben  wird.  Dies  ist  nun  in 
der  Tat,  wie  A.  P/fm/er*)  nachgewiesen  hat,  nicht  der  Fall.  Er  fand  in 
einem  Vorsuche  4!»  Volumenprozent  und  in  einem  anderen  9*8  Volumen 
l mt  Kohlensäure,  die  im  Plasma  zurückgeblieben  und  somit  nicht  aus- 
pumpbar war.  I'tlihi'i-  triea  diesen  Anteil  des  Serums  an  Kohlen:- 
nach,  indem  er  diesem  eine  Säure  zusetzte,  d.  h.  PflÜger  ersetzte  die 
Wirkung  der  Albuminstoffe,  die  an  Menge  zur  totalen  Bindung  des  vor- 
handenen Alkalis  nicht  ausreichten,  durch  künstliche  Zugabe  einer  Säure, 
welche  den  Rest  der  an  Alkali  gebundenen  Kohlensäure  verdrängte. 

Es  ergibt  sich  aus  diesen  Befunden  folgendes  Bild  der  Kohlensäure- 
bindung im  Plasma.  Ein  Teil  der  Kohlensäure  ist  offenbar  auch  bei  ni« ■•!- 
rigen  Spannungen  als  Bikarbouat  vorhanden.  Mit  wachsender  Kohlensaur-- 
Spannung  im  Plasma  ergreift  ein  weiterer  Teil  der  Kohlensäure  Besitz  von 
«lern  an  die  Albuminate  gebundenen  Alkali.  Mit  der  Feststellung  dieser  I 
dungsarten  ist  unser  Einblick  in  den  Kohlensäuregaswechsel  gewii'.  wesentlich 
erleichtert,  jedoch  bis  heute  noch  in  keineswegs  befriedigender  Weise  geklärt. 

Die  Ursache,  weshalb  uns  vorläufig  eine  klare  f  hersieht  über  die  Bin- 
dungsverhältnisse der  Kohlensäure  im  Plasma  und  namentlich  die  genau 
Daten  der  Dissoziation  der  einzelnen  Verbindungen  fehlen,  liegt  darin,  dafi  das 
Plasma  ein  kompliziertes  Gemisch  verschiedenartiger  Stoffe  darstellt,  die 
sich  untereinander  in  der  mannigfachsten  Weise  beeinflussen  Das  Studium 
des  Verhaltens  der  Bikarbonate  für  sich  und  anderenteils  der  Alkali- 
albuminate   führt    zu    keinen    auf   das  Plasma    direkt    übertragbaren 


>)S.Zuntz  und  A.Löwy:  I  b«r  die  Bindung  der  Alkalien  in  Serum  und  1^ 
perebec.  Pflügtrt  ArchiT.  58»  All.  1894. 

M  8  Die  Kohlensäure  des  Blutes.  Bonn.  S.  11.  18f>4. 
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sultaten,  weil  es  vorläufig  unmöglich  ist,  die  im  Plasma  vorliegenden  Be- 
dingungen nachzuahmen. 

Es  ist  kein  Zweifel,  dal'»  auch  den  phosphorsauren  Alkalien,  welche 
im  Plasma,  wenn  zum  Teil  auch  in  geringer  Menge,  stets  vorhanden  sind, 
eine  Kolle  bei  der  Kohlensäurcbindung  zukommt.  Na.HPO,  zerfallt  bei 
der  Einwirkung  von  Kohlensäure  in  KalLPo,  und  NaHCO,. 

Nach  den  Versuchen  von  ßeUehenow ')  findet  die  Abspaltung  des 
Alkalis  aus  den  Alkalialbuminaten  erst  bei  Kohlensäurespannungen  statt, 
die  die  im  Organismus  gewöhnlich  vorhandene  übersteigen.  Whf  hatten 
in  diesen  Verbindungen  einen  Regulationsmechanismus  vor  uns.  durch  den 
verhütet  wird,  dal*  die  Kohlensäurespannung  über  ein  bestimmtes  Maß 
hinaus  anwächst,  überschreitet  sie  den  normalen  Wert,  dann  wird  sofort 
durch  Freiwerden  von  Albuminstoffen  Alkali  zur  Bindung  der  Kohlensäure 
zur  Verfügung  gestellt  und  so  einem  weiteren  Ansteigen  der  Kohlensäure- 
spanuung  entgegengewirkt. 

Die  Kohlensäure  des  Blutes  ist  keineswegs  nur  im  Plasma  teils 
frei  gelöst,  teils  chemisch  gebunden  vorhanden.  Sie  ist  auch  in  den  Blut 
körperchen  in  beiden  Formen  enthalten.  Die  Menge  der  physikalisch  gelösten 
Kohlensäure  hei  80mm  Spannung  und  Ürt0  beträgt  für  die  lOGtim v  Blut  entspre- 
chenden Blutkörperchen  etwa  Qr&nu J.  Der  größte  Teil  der  in  den  Blutkörperchen 
enthaltenen  Kohlensäure  folgt  den  Gesetzen  der  Gasabsorption  nicht.  Dieser 
Teil  ist  gebunden,  und  zwar  vornehmlich  an  den  Blutfarbstoff,  das  Hämo- 
globin. Dieses  kann  sich  in  zweierlei  Weise  an  der  Kohlcnsftureaufnahine 
beteiligen.  Einmal  kann  es  mit  seinem  GlobinpaarHiig  und  den  übrigen 
Eiweiiistoifen  mit  der  Kohlensäure  um  den  Besitz  des  Alkalis  streiten. 
Andrerseits  kann  jedoch  das  Hämoglobin  auch  direkt  Kohlensäure  binden. 
Die  erstere  Form  der  Beteiligung  des  Hämoglobins  an  der  Kohlensäure- 
bindung entspricht  genau  dor  beim  Plasma  erwähnten.  Auch  hier  wird 
die  Bindung  zwischen  Hämoglobin  und  Alkali  erst  gelöst,  wenu  die  Kohlen 
säurespannung  ganz  erhebliche  Werte  erreicht.  .So  fand  A".  Zuntz-).  datf 
die  Verbindungen  des  Hämoglobins  mit  Alkali  erst  bei  einer  70  »im  über- 
steigenden Kolileii^irirespaiiitnug  erheblich  gespalten  werden.  Der  Organismus 
greift  somit  nur  im  Notfall  zu  dieser  Aushilfe. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  die  zweite  Binduugsart.  die  von  Kohlensäure 
und  Hämoglobin  selbst,  sich  verhält.  Wir  haben  gesehen,  daß  das  Hämo- 
globin Sauerstoff  bindet  und  dal»  diese  Fähigkeit  nur  dem  eisenhaltigen 
Paarung  des  gesamten  Moleküls  zukommt,  während  der  Eiwcißpaarling. 
das  Globiri.  nur  indirekt  an  dieser  Hindung  beteiligt  ist  und  nur  insofern, 
als  durch  die  Vereinigung  von  Ginhin  und  Humatin  Verhältnisse  hervor- 
gerufen werden,  welche  die  recht  feste  Bindung  von  Humatin  und  Sauer- 
stoff zu  einer  dissoziablen  umwandeln.    Es  wäre  denkbar,  dati  die  Kohlen- 


)  >,/„;..«..„     MftnriN    dl  L'Aead  d«  -    P^tanbontj  2ft.  60.  I87ü. 

"i  .V.  JBimtSi   Ohm  d.-n  Kinfluü  des  Purti&rdrucke*  der  Kohlensäure  »af  die  \  «t- 
teilung  dieses  Gases  im  Blute.  Zentraltil.  f.  d.  med.  Wissensch.  ö.  S.  529.  1W57. 
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saure  an  derselben  Stelle  in  das  Häraoglobinmoleklil  eintritt,  wie  der  Sauer- 
stoff. Wir  kennen  in  der  Tat  Gase,  welche  dies  tun,  so  z.  B.  das  Kohlen- 
oxyd.  Es  ersetzt  ein  Volumen  dieses  Gases  ein  Volumen  Sauerstoff.  ■)  Auch 
die  Kohlenoxydverbindung  des  Hämoglobins  ist  dissoziabel.  Das  Kohlenoxyd 
kann  durch  Sauerstoff  wieder  verdrangt  werden.  Es  wird  dies  eintreten, 
wenn  der  I'artiardruck  des  Sauerstoffs  den  des  Kohlenoxyds  überwies 
h.ii»  die  Hiudung  des  Kohlenoxyds  in  der  Tat  an  derselben  Stelle  erfolgt. 
wie  die  des  Sauerstoffs,  hat  vor  allem  Hoppe-Sn/kr3)  sehr  wahrschein- 
lich gemacht,  indem  er  nachwies,  daß  es  an  den  eisenhaltigen  Teil  gebun- 
den wird.  Bekanntlich  wirkt  nun  das  Kohlenoxyd  giftig,  und  zwar  offen- 
bar in  der  Weise,  dat>  es  Sauerstoff  aus  seiner  Bindung  mit  dem  Hämoglobin 
verdrängt  und  so  die  Sauerstoffversorgung  der  Geweih  schwer  schädigt. 
Von  der  Kohlensäure  ist  uns  eine  derartige  Wirkung  nicht  bekannt. 
Ks  ist  auch  a  priori  wenig  wahrscheinlich ,  daß  der  Sauerstoff  und  die 
Kohlensäure  um  den  Besitz  des  Hämoglobins  streiten.  Es  hat  sich  denn 
auch  gezeigt,  daü  tatsächlich  die  Kohlensäure  ganz  unabhängig  von 
der  gleichzeitigen  Bindung  des  Sauerstoffs  an  da?  Hämoglobin  gebun- 
den wird. 

Es  geht  dies  in  sehr  klarer  WTeise  aus  den  Versuchen  von  Chr.  Mohr') 
hervor.  Er  zeigte,  daß  das  Vorhandensein  von  Sauerstoff  die  bei  gegebener 
Spannung  aufgenommene  Menge  Kohlensäure  nicht  erkennbar  ändert 
Sehr  deutlich  spricht  für  diese  Annahme  der  Umstand,  daß  die  Umwand- 
lung des  Hämoglobins  in  Methäinoglobinr)  die  Bindun^sverhältnisse  der 
Kohlensäure  nicht  beeinflußt6),  während  diejenigen  des  Sauerstoffs  gestört 
sind.  Es  ist  anzunehmen,  dali  die  Kohlensäure  nicht  am  eisenhaltigen  An- 
teil des  Hämoglobins,  sondern  am  Globin  sieb  festset/.t.  Eine  derartige 
Vorstellung  erscheint  uns  um  so  wahrscheinlicher,  als  es  erst  jüngst 
M  '■)  gelungen  ist,  zu  zeigen,   dali  Kohlensäure  durch   Amino- 


')  (i.  Hu/ntr:  Über  die  Löslichkeit  des  Kohlenoxydgases  in  Häraoglohinb'Hiiugen. 
Archiv  f.  lAnat.  u.)  l'hysiol.  1895.  209.  —  C  Ilnfuer  und  /f.  RUs:  Cnterauc  Illingen  xar 
[■lissikalisi-lirn  Chemie  des  Blutes.  Journal  für  prakt  Chemie.  28  B6&  1883;  und 
'•.  Hiifui-r:  Cber  die  Verteilung  de-.  Blutfarbstoffs  zwi--cl.ru  K.ihlnnowd  und  BttMMtoff, 
ein  Beitrag  zur  Lehn  VOH  der  chemischen  Massen  Wirkung.  Ebenda.  80    68.    1884. 

!)  Neuerdings  haben  <•'.  Iliijner  und  W.  Kiisttr  einige  Versuche,  um  das  Verhältnis 
der  Gewichte  zu  bostimiiuii ,    in  mlchezn    sich    da    ..llanuichromogen"  mit  Kohlen 
ndet,  unternommen     Vrcliiv  f  lAnat.  n.)  Physiologie    1904    387. 

*)  F.  IIopp,-S>!,hr:  Beitrage  zur  Kenntnis  der  Eigenschaften  de«  Blutfarbstoffe«. 
Zeiuchr.  f.  pb\iiol.  Chemie.  13    477.(408)    1888 

4i   (  hrixtion  Hohr :    Cber  die  Verbindungen   des  llämoglubius  mit  Sauerstoff.  Zen- 

tralblau  f.  I'hysiid  4  ]K9o  und    Beitrage  gnr  Lehre  ton  den  KohleoBtomeftoia- 

düngen  de»  Blutes.  Skand  Arcb.f  l'hysiol  8.  47  (B4>.   L89I. 

»)  Vgl.  Vorlesung  (Blut.l    XXIV. 

•)  L'hristiaii  Höht.-  Cber  Verbindungen  von  Methämoglohin  mit  Kohlensaure.  Skand. 
Arch.f   Phydol.  8.  863.  1898. 

i  M.  sitgfritd:  Cber   die   Bindung  von  Kohlensaure   durch    amphotere  Amido- 
körper.  Zcits.br.  1   pnyttoL  I  'ht  nie.  44.  Hb.  1905  und  4«.  491    1905.  Vgl.  auch  Vorlesung XI, 

s.  864 
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säuren  und  EiweiLikörper  entionisiert,  d.  h.  gebunden,  wird.  Aus  dieser 
Addition  von  Kohlensäure  wird  diese  sehr  leicht  wieder  abgespalten  — 
ionisiert.  Aus  Glykokoll  z.B.  entsteht  Karbaminoessigsäure.  Es  ist 
aus  der  amphoteren  Aminosäure  eine  relativ  starke  zweibasischc  Säure 
entstanden.1)   Die  Karbaminosäuren    entsprechen   dem  allgemeinen  Typus: 

/H 
R— N< 

COOII. 

OOOH 

Ine  Bindung  der  Kohlensäure  mit  dem  Globin  im  von  der  Kohlen- 
säurespannung  auch  bei  niedrigen  Werten  abhängig.  Es  geht  dies  aus  der 
folgenden  Tabelle  ohne  weiteres  hervor.  Sie  enthält  die  bei  verschie- 
dener Kohlensäurespannung  pro  Gramm  Hämoglobin  chemisch  gebundene 
Menge  Kohlensäure.  Die  Konzentration  der  Hamoglobinlösung  war  2*(>9%, 
die  Temperatur  258°. 


Kohl  ciiBiiuri-Bpaii  n  nag 
in  Millimeter 
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CO,-  Aufnahme  pro  Gramm 
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Nun  beträgt  die  Hämoglobinmenge  im  Blute  im  Durchschnitt  lö<>/». 
Bohr*)  berechnet  aus  obigen  Werten,  tlal«  somit  >n  Kohlensäure- 

spannung etwa  81  cm*  Kohlensäure  von  dem  in  den  Blutkörperchen  ent- 
haltenen Hämoglobin  gebunden  werden  können.  Rechnen  wir  die  oben 
angeführten  <m,.„,  hinzu,  die  einfach  gelöst  in  den  Blutkörperchen  ent- 
halten sind,  dann  verbleiben  noch,  da  die  Menge  des  totalen  Kohlensäure- 
gehaltes der  Blutkörperchen  bei  der  genannten  Spannung  zirka  II  cm'  be- 
i.  etwa  ;')  ,-m*  Kohlensäure.  Diese  müssen  somit  an  andere  Stoffe  in  «Ion 
Blutkörperchen  gebunden  sein.  In  Betracht  kommen  die  Alkalien  der 
Blutkörperchen,  die  als  Bikarbonate  Kohlensäure  enthalten  können. 


J)  Es  ist  klar,  daU  derartige  llimlnngen  tob  KoMestftarc  an  Blwoifl  amli  in  dtt) 
Geweben  stattfinden  können,  und  daU  ho  einer  momentanen  Kohlensäureaabätifung  ent- 
gegen gearbeitet  wird.  Durch  diesen  PrOMfl  kann  die  Zelle  die  (ix>  Jationsvorginge  ver- 
stärken. Es  int  auch  denkbar,  daU  dil  KulilenaaureaasimilaJion  da  l'i  l;ni/.en ,  wie  • 
frini  liPtv.itlifht.  ehc'iitalU  ttbet  Karhaniiu--.,iiiri-n  führt,  und  erst  diese  uml  nlebt  ttc 
Kohlensluie  seihst  reduziert  wird. 

i   Vgl.  Christian  bohr:  Handbuch  f.  Hnsnol.  1   c.  S.  lli. 
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Wir  haben  nun  einerseits  das  Plasma  für  sieh  und  andrerseits  die 
Blutkörperchen  für  sich  auf  ihre  Fähigkeit,  Kohlensäure  zu  binden,  unter- 
sucht und  kommen  nun  zu  der  Frage,  oh  eine  Mischung  heider ,  wie  sie 
im  Blute  enthalten  ist.  keinen  Btsfiufi  auf  das  gegenseitige  Kohlensäure- 
bindungsverniögen  ausübt.  .V.  Zimte1)  hat  nachgewiesen,  dal',  wenn  bei 
einer  bestimmten  Kohlensäurespannung  im  Austausch  der  disso/iahlen 
Stoffe  zwischen  Plasma  und  Blutkörperchen  ein  Gleichgewicht  eingetreten 
ist,  eine  Änderung  der  Kohlensäurespannung  dieses  Gleichgewicht  stört, 
und  zwar  wird  hei  zunehmender  Kohlensäurespaimutig  das  Serum  mehr 
alkalisch,  gleichzeitig  nimmt  der  Chlorgehalt  ab,  wie  die  folgende  Tabelle 
ergibt.  Sie  demonstriert  zugleich  die  Umkehrbarkeit  des  ganzen  Prozesses.1) 

Verteilung  der  Blutbestandteile  auf  Blutkörperchen  und  Serum 
unter  dem  Einfluß  von  Kohlensaure. 


a)  Blut  a,  mit 
Luft  ge- 
-    hüttelt 


Spezifisches    Gewicht    des  I 

Serums I 

Feste      Bestandteile     in  I 

Gramm  in  60  cnß Serum  | 

GW1  ',,(,    Normal-Ag  > 
dem  Chlor  von  HR» 

Serum  entsprechend      .  I 


W-l 


b)  Blut  ri, 

V,  Stunde 

der  Ei  ii 

kung  rn n  CO, 

ausgesetzt 

1030-3 
1-682 

ÜO-7 


HlutA,  durch 

welches  wäb- 

li- ii  il  881  »in dm 

Luft  d  urchge- 

leitet  w  urde 

1086 

4-! 
103-42 


Man  erklärt«  sich  die  gesteigerte  Alkaleszenz  des  Serums  durch  eine 
Wanderung  von  kohlensauren  Alkalisalzen  aus  den  Blutkörperchen  in  dieses. 
Diese  Annahme  hat  jedoch  experimentell  keine  Bestätigung  erfahren. 
Gürber*)  hat  nachgewiesen,  dal»  das  Kali  unter  der  Einwirkung  der 
Kohlensaure  nicht  aus  den  Blutkörperchen  austritt.  Qürber  selbst  glaubt. 
iJ.i!  die  Kohlensäure  durch  Massenwirkung  die  Salzsäure  aus  dein  Chlor- 
natrium  herauswirft.  Es  winde  sich  kohlensaures  Natrium  bilden,  während 
die  frei  gewordene  Salzsäure  in  die  Blutkörperchen  einwandern  soll.  In 
befriedigender  Weise  ist  diese  Wechselbeziehung  /.wischen  Plasma  und 
den  Blutkörperchen  noch  nicht  aufgeklärt. 

Es  fragt  sich  ferner,  ob  der  Kolilen.säuiespannung  des  Blute-  eil 
Einfluß  auf  die  Sauerstoffaufnahme  zukommt.  Wir  haben  bereits  gesehen 
dal)  das  Umgekehrte  nicht  der  Fall  ist,  indem  die  Kohlensäure  und  der 
Sauerstoff  au    verschiedenen  Teilen   des    Hämoglobins   gebunden    werden. 


')  .V.  Zunt::  Beiträge  Wir  Physiologie  ilcs  Mutes    Inaug.-Disft,    Bonn   1H88. 

sl   //.  J.  Hamburger:   Osmotischer    Druck    und    lonenlehre  in    den    me«l 
Wissenschaften.  Wiesbaden.  .1.  F.  Bergmann.   Hei.  I  1002. 

')  GthUfv:    Sitzungsberichte  der    physiksJ   med  I  aft    ra  Wfintbnrg. 

5,28.  189 


Infi. 


457 


Lange  Zeit  hielt  man  eine  Beeinflussung  der  Sauerstoffaufnahme  durch  die 
Kohlensäurespannung  für  ausgeschlossen.  A  priori  ist  sie  auch  aus  dem 
eben  angeführten  Grunde  unwahrscheinlich.  Bohr,  Handbäch  und  Kroffh?) 
haben  jedoch  gezeigt,  daij  die  Kohlensaure  in  der  Tat  einen  EinflulJ  auf 
die  Sauerstoffaufnahme  hat,  und  zwar  kommt  sie  bei  Kohlensäurespannungen 
/um  Yoisrliriii.  die  die  physiologischen  Werte  nicht  übersteigen.  Zunahme 
der  Kohlensäurespannung  führt  zu  einer  Abnahme  der  Sauerstoffaufnahme 
durch  den  Blutfarbstoff.  Einige  Zahlen  mögen  diese  wichtige  Beobachtung 
erhärten. 

Aufgenommener  Sauerstoff 


Siinerstof  f  • 
Spannung 

bei 

einer  K< 

ilileneäureap 

lumuug  vii  t 

i 

mm 

1  MM 

10  MM 

20  mm 

40  mm 

80  «m 

5 

11 

7-5 

5 

s 

t'5 

11) 

20'5 

14 

9 

4 

1B 

51 

36 

27 

18-5 

> 

•_". 

Ö7"ö 

54 

41 

295 

14 

40 

89 

84 

77 

665 

19 

60 

95 

93-5 

'.'.i-;, 

86 

73 

*i 

98 

97 

96 

945 

87 

l««) 

99 

985 

9H 

97 

95 

150 


lün 


100 


|l.O 
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Chr.  Bohr  erklärt  diese  Erscheinung  durch  die  Annahme,  dal.'  durch 
den  Eintritt  von  Kohlensäure  in  das  Globinmolekül  die  Affinität  des 
Globins  zu  dem  Ilämatin  verändert  wird  und  dadurch  bei  niederen  Sauer- 
stoffspannungen auch  die  Aufnahme  des  Sauerstoffs.  Die  biologische  Be- 
deutung dieses  Prozesses  dürfte  in  folgendem  liegen.  Wir  haben  bereits 
betont,  daß  für  den  Gasaustausch  mit  den  Geweben  nicht  der  gesamte 
Sauerstoffgehalt  des  Blutes  maßgebend  ist,  sondern  in  erster  Linie  derjenige 
Sauerstoff,  der  im  Plasma  gelöst  ist  und  die  Sauerstoffspannung  bedingt. 
Wird  nun  in  vermehrtem  Masse  Kohlensäure  produziert,  so  wird,  da  das 
Hämoglobin  weniger  Sauerstoff  binden  kanu,  mehr  Sauerstoff  einf-n  h 
gelöst  bleiben  und  mithin  die  Sauerstoffspannung  des  Blutes  eine  erhr 
und  dadurch  wieder  der  Anstund)  mit  den  Geweben  ein  um  so  lebhaf- 
terer sein. 

Nach  diesen  Betrachtungen  wollen  wir  nun  den  Gasaustausch  des 
Blutes,  einerseits  zwischen  Blut  und  Alveolarluft  und  andrerseits  zwischen 
Blut  und  Gewebe,  verfolgen.  In  der  Lunge  gehen  zwei  Prozesse  itatfl 
nebeneinander  her.  Es  gelaugt  mit  Kohlensäure  beladenes  Blut  nach  diesem 
Organe  und  entledigt  sich  dieser  unter  gleichzeitiger  Aufnahme  von  Sauer- 
stoff. Das  dunkel  gefärbte  venöse  Blut  wird  hierbei  in  hellrotes  arterielles 


')  Chr.  Bohr,  K  Baaatlbaek  und  A.Krogh:  Ober  dei  EübAoI  dai  Kofe 

Spannung  auf  die  Sanerstoffaufrialinie.  im  Blute    Z<>iitr;iü>l.  f   l'liysiul    17.  Wil     1904  und 
>kaud.  An-lj.  f.  rii)-i,,].    !«;    |u_'    \'M\A     Über  einen  m  bÜrlogädMr  Beziehung  «kbl 
Kinfliiß,  den  die  Kohleiis.itirespannung  des  Blutes  auf  dessen  SatttrstoffbindoOf 
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verwandelt  und  kehrt  durch  die  Lungenvenen  in  den  allgemeinen  Kreis- 
lauf zurück.  Um  ein  Verständnis  des  gesamten  Gasaustausches  in  der  Lnnge 
zu  erhalten,  müssen  wir  uns  daran  erinnern,  dati  die  Blutgefäße  der  Luoge 
—  das  Kndgebiet  der  Lungenarterie  und  das  Anfangsgebiet  der  Lungen- 
vene —  ein  unendlich  fein  verzweigtes  Kapillarnetz  bilden,  das  jede 
Alveole  in  einem  dichten  Netz  umspinnt.  Hierdurch  wird  eine  enorme 
Oberflächenvergröi'ieruLg  hervorgerufen,  die  uns  verstehen  liilit,  daß  trotz 
des  relativ  recht  raschen  Durchganges  des  Blutes  durch  die  Lungen  ein 
völliger  Gasaustausch  möglich  ist.  Die  GrölSe  der  respiratorischen  Ober- 
fläche ist  mehrfach  berechnet  worden.  Aeby1)  fand,  daLi  die  Oberfläche 
der  Lunge  eines  erwachsenen  Menschen  bei  ruhiger  Atmung  80  »»*  beträgt 
Unter  Zugrundelegung  des  Alveolard  iametei>  (0*2  mm]  und  dem  Luft- 
volumen der  Lunge  (P.oon  r»o  berechnet  /.nutz-)  eine  Oberfläche  von 
mfi. 

Vergleichen  wir  zunächst  die  Exspirations-  und  Inspirationsluft,  so 
ergibt  sich,  daß  erstere  arm  an  Sauerstoff  und  reich  an  Kohlensaure  im 
Vergleich  zu  der  aufgenommenen  Luft.  ist.  Den  Alveolen  wird  die  äuliere 
Luft  nicht  unverändert  zugeführt.  Sie  wird  zunächst  mit  Wasserdampf 
gesättigt  und  auf  Körpertemperatur  erwärmt.  Sie  enthält  im  allgemeinen 
20*96%  Sanemtaff ,  78" '„  Stickstoff.  1%  Argon  und  004  ,  Kohlensäure. 
Wir  dürfen  jedoch  diese  Werte  unseren  Betrachtungen  über  den  Gas- 
austausch in  den  Alveolen  nicht  zugrunde  legen.  Für  die  Aufnahme  vou 
Sauerstoff  einerseits  und  die  Abgabe  von  Kohlensäure  kommt  nur  die  Ztt- 
>,-unmensetzung  der  Alveolarluft  in  Betracht.  Sie  ist.  ärmer  an  Sauerstoff 
und  reicher  an  Kohlensäure  als  die  ausgeatmete  Luft,  deren  Gehalt  an 
Sauerstoff  auf  164%  nnd  an  Kohlensäure  auf  4"1%  berechnet  worden 
ist.  Es  rührt  dies  daher,  dal)  die  eingeatmete  Luft  nur  zum  Teil  in  die 
Alveolen  selbst  eindringt.  Ein  Teil  bleibt  unbenutzt  in  den  zuführenden 
Luftwegen  liegen  und  wird  dann  gemischt  mit  Alveolarluft  ausgeatmet 
Der  Kohlensäure-  und  Saucrstoffgehalt  dieses  Gemisches  lälit  sieh  be- 
rechnen, sobald  man  das  Volumen  eines  einzelnen  Atemzuges  und  die  <.p  • 
der  die  Iuspirationsluft  unverändert  enthaltenden  Luftwege  (obere  Luftwege, 
Trachea.  Bronchien)  kennt.  Genau  find  derartige  Berechnungen  nicht, 
denn  einmal  kennt  man  letztere  Grölte,  auch  „schädlicher  Raum"4  genannt, 
nicht  exakt  genug,  dann  schwankt  ferner  die  Exspirationsluft  in  ihrer  Zu- 
Ntmmen8etZQng  je  nach  der  Tiefe  des  Atemzuges.  Man  hat  auf  d 
Weise  einen  Durchschnittswert  von  14*6%  Sauerstoff  und  fö'/i  Kohlen- 
saure berechnet.  Es  beziehen  sich  diese  Werte  auf  die  Zusammensetzung 
der  Alvcolenluft  in  dem  Augenblicke,  in  dem  sie  die  Alveolen  verlädt.  Wah- 
rend der  Inspiration  nähert  sie  sich  in  ihrem  Gehalt  an  Gasen  mehr  der  In- 
spirationsluft. Einen  Einblick  in  den  Umfang  «1er  Änderung  der  Luft- 
zusammensetzung in  den  Alveolen  bei  der  Inspiration  ergibt  uns  eine 
\  ergleichung  der  Menge  der  inspirierten  Luft  mit  derjenigen  der  hei  der 

i  Arh'j:  Der  Hrouchialbuum  der  Säugetiere  und  den  Mcuschen.  S.  'KJ.  l<cipzig.  1S80. 
Zuntc:    In  iltrinann-   Handbuch  der  Physiologie.  4.90.   1887. 
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Exspiration  in  den  Lungen  verbleibenden  Luft.  Bei  der  gewöhnlichen  Aus- 
atmung bleiben  in  ihnen  8800cm1  Luft  zurück  (1200a»1 Residual-  und 
1600  cm8  Reserveluft).  Da  die  AtemgröCic  nur  5U0  cm 8  beträgt,  von  denen 
nur  etwa  860  nna  in  die  Alveolen  selbst  gelangen,  so  ist  die  von  den 
Respirationsphasen  hervorgerufene  Änderung  in  der  Zusammensetzung 
der  Alveolenluft  keine  sehr  bedeutende.  Die  Notwendigkeit,  die  Zusammen- 
M't/.ung  der  Alveolenluft  von  Fall  zu  Fall  möglichst  genau  zu  kennen,  hat 
sich  erst  aus  neueren  Versuchen  ergeben.  Von  ihrer  Kenntnis  hängt  die 
Beurteilung  ab,  ob  der  Gasaustausch  in  den  Alveolen  zwischen  Blut  nnd 
Alveolenluft  einfach  den  Gesetzen  der  Gasdiffusion  folgt,  oder  aber,  ob 
noch  andere  Kräfte  tätig  sind.  Es  gilt  heute  noch  in  weiten  Kreisen  als 
feststehend,  dali  die  erstere  Auffassung  zur  Erklärung  des  Gasweili 
in  den  Lungen  vollkommen  ausreicht.  In  die  Lungen  gelangt  Blut  durch 
die  Lungenarterien,  das  eine  höhere  Kohlensäurespannung  als  die  Alveolar- 
luft  besitzt.  Es  wird  somit  ein  Gleichgewicht  zwischen  den  beiden  Span- 
nungen sich  herstellen  mtlssen,  und  die  Folge  wird  sein,  dali  Kohlensäure 
aus  dem  Blut  in  die  Alveolen  hineindiffundiert.  Andrerseits  dringt  aus 
der  einen  höheren  Sauerstoffpartiardruck  aufweisenden  Alveolarluft  Sauer- 
stoff in  das  Blut  ein.  Das  Hämoglobin  sättigt  sich  mit  .Sauerstoff,  um 
von  neuem  den  Kreislauf  zu  betreten.  Eine  Stütze  erhielt  diese  Auffassung 
durch  Versuche  von  II  '»hfl,,  ,y/>)  und  Xuxshaum.')  Erfolgt  nämlich  tatsildi- 
lich  der  Gasaustausch  in  den  Lungenalveolen  genau  nach  den  Gesetzen  der 
Gasdiffusion.  so  muli  sich  in  einem  Lungenlappen,  dessen  Luft  durch  Ver- 
schluß des  zuführenden  Bronchialastes  abgeschlossen  ist,  seine  Alveolarluft 
mit  der  Kohlensäurespannung  des  Blutes  ins  Gleichgewicht  setzen.  Zu- 
gleich muß  dann  auch  das  aus  diesem  Lappen  abfließende  arterielle  Blut 
dieselbe  Kohlensäurespannung  besitzen,  wie  dessen  Alveolarluft.  Wolffberg 
und  Xussh'iuiH  fanden  denn  auch  in  der  Tat,  dal*  der  Kohlcnsüuredruck 
in  den  Alveolen  derselbe  war,  wie  im  zufliegenden  venösen  Blute,  wenn 
sie  einem  tracheotomierten  Hunde  einen  doppelwandigen  ©lastischen 
Katheter  in  einen  Ast  des  Bronchus  einführten  nnd  durch  Aufblasen  der 
äußeren,  aus  Kautschuk  bestehenden  Wand  abschlössen.  Nach  einiger  Zeit 
entnahmen  sie  durch  ein  durch  den  Gummikatheter  geführtes  Robl  HB 
dem  abgesperrten  Lappen  Luft  und  stellten  deren  Zusammensetzung  fest. 
Sie  fanden  im  Mittel  fiir  die  abgesperrte  Alveolarluft  einen  Kohlensäure- 
druek  von  :;  B  i "  i  «inei  Arm<>-[ili;in\  I  »er  entsprechende  Wert  des  Blutes  des 
reihten  Iler/ens  war  3*81 

Nach  dem  Ausfall  dieser  Versuche  erscheint  es  kaum  zweifelhaft,  dali 
wir  in  der  Tat  berechtigt  sind,  den  Gaswechsel  in  den  Lungenalveolen  auf 
die  Gesetze  der  Gasdiffusion  zurückzuführen.  Indessen  >uid  in  neuerer  Zeit, 


i  -.  Mang  der  HlutgaRe  in  den  Lnn!»enkapillareu. 

flWjUTD  Arrhh.  4    Um    IS7I    und:    DbM  die  Atniunp  der  Lunge.  Ebenda.».  SA.  1878. 

fi  Moritz  MMVAtfIMiJ    Fortgesetzte  l'ntersucbungeo  über  die  AtlHlllg  der  Lunge. 
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vor  allem  durch  die    ausgedehnten  Untersuchungen  von  Chr.  Bohr1),  Tat- 
Bachen  bekannt  geworden,  welche  sich  mit  den  genannten  Gesetzen  allein 
nicht  erklären  lassen.  Bohr  kam  es  vor  allen  Dingen  darauf  an,  für  jeden 
einzelnen  Versuch  die  Zusammensetzung  der  Alveolarluft  zu  kennen.  Einen 
guten  Einblick    in    diese    gibt   die   Analyse   der   Exspirationsluft   in   dem 
Momente,    in    dem  sie  die  Bifurkationsstelle    der  Trachea   passiert.    Dies 
Bifurkaturiuft   enthält   mehr  Sauerstoff  und   weniger  Kohlensäure  a&> 
Alveolarluft,  dagegen    weniger  Sauerstoff   und    mehr  Kohlensäure    als  die 
K\spiratioiisluft   und  Steht  mithin   /.wischen  beiden.  Unerläßlich  ist,  dal 
derartigen  Versuchen  gleichzeitig  an  demselbeu  Individuum,  dessen  Alveolar- 
luft man  untersuchen  will,  auch  die  Gasspannungen  des  arteriellen  Blut«- 
festgestellt  werden.  Bohr  arbeitete  mit  großen  Hunden,  die  er  durch  leicht 
bewegliche  Ventile    atmen    Hol..    Eine  Gasuhr    in.ii-  die  Menge  der  ausge- 
atmeten Luft,  von  iIit  ei  in-  Probe  zur  Analyse  diente.  Zugleich  registriert  >■ 
Bohr  die  Tiefe  der  einzelnen  Atemzüge  und  bestimmte  nach  dem  Tode  des 
Versuchstieres  das  Volumen  der  Trachea  und  der  Trachealkanüle.  Aus  diesen 
Werten   berechnete    er  die   Zusammensetzung   der  Bifurkaturiuft.    Damit 
war  zugleich  die  Spannung  des  Sauerstoffs  und  der  Kohlensäure  in  dieser 
bekannt  Zu  gleicher  Zeit  wurde  die  Gasspannung  des  Blutes  einer  Arterie 
bestimmt.    Um  möglichst  normale  Verhältnisse  zu  schaffen,  machte  B 
das  Blut  der  Versuchstiere  durch  Einspritzung  von  Pepton  oder  Blut- 
extrakt  ungerinnbar  und  führte  es  durch  eine  Vene  wieder  in  den  allge- 
meinen Kreislauf   zurück,    so   daß   der  Versuch    durch  keine  Blutverlust* 
■  flul'.t  wurde. 
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Als  Resultat  dieser  Versuche  ergab  sich,  dalj  einerseits  die  Saner- 
stdffspannung  des  aus  der  Lunge  abfliegenden  arteriellen  Blutes  oft  grfifiej 
war  als  die  der  Bifurkaturiuft  und  andrerseits  in  mehreren  Fällen  die 
Kohlensnurespannung  des  arteriellen  Blntes  kleiner  war  als  diejenige  der 
Bifurkaturiuft. 

Die  folgende  Tabelle  ergibt  einen  Überblick  über  die  gewonnenen 
Besultati 


'i  Qu: Bohrt  Ober  die  Luugoiuitimiug.   Skaad.  Archiv  f.  PhymoL  2    836, 

')   Vgl.  Chr.  liühr:  Handbuch  der  Phvsiol.  Lc    8   146.  -  Bohr  hat  dir  Muerat.iff- 

spannung  der  tungenoberfliiehe  direkt  berechnet    und  dann  mit  de  nunf 

des  arteriellen  Blutes  verglichen.  Es  ergaben  sich  hierbei  viel  bedeutende  meto 

mgORItea  des  arteriellen  Itlute«.  Vgl.  auch  L/on  Fridtrteq:   l  ber  die    leutiou  .1«* 
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Es  geht  aus  diesen  Zahlenwerten  klar  hervor,  dali  weder  der  fbcr- 
gang  von  Sauerstoff  aus  der  Alveolarluft  in  das  Blut,  noch  die  Abgabe 
von  Kohlensaure  vom  Blut  an  die  Alveolarluft  durch  Diffusion  allein  »eine 
Krklärung  findet.  Es  müssen  Kräfte  vorhanden  sein,  die  den  Sauerstoff 
aueh  über  das  Spannungsgleichgewicht  dieses  Gases  hinaus  in  das  Blut 
aktiv  hineinpressen  und  andrerseits  die  Kohlensaure  unter  dieses  Gleich- 
gewicht im  Blute  bringen,  d.  h.  schließlich  gegen  eine  höhere  Kohlensäure- 
spaunung  in  den  Alveolen  Kohlensäure  abgehen.  Bohr  vergleicht  die  Lunge 
mit  einer  Drüse  und  fallt  ihre  Tätigkeit  als  eine  Sekretion  auf.  Bohr  nimmt 
an,  dali  die  Lungenzellen  den  Sauerstoff  resp.  die  Kohlensäure  vorüber- 
gehend binden.  In  der  Tat  hat  ]'.  Ehrlich*)  den  Beweis  erbracht,  dal*,  die 
Lunge  ein  außergewöhnlich  starkes  Beduktiousvermögen  besitzt.  Er  injizierte 
Tieren  Alizarin,  dessen  dissoziable  Sauerstoffverbindung  blau  gefärbt  ist. 
Bei  der  Reduktion  wird  es  farblos,  und  so  besaßen  denn  auch  die  Lungen 
der  eben  getöteten  Tiere  ihre  normale  Farbe  und  wurden  erst  blau,  nach- 
dem sie  längere  Zeit  an  der  Luft  gelegen  hatten.  Nun  besitzt  ja  aller- 
dings das  Lungengewehe,  wie  jedes  andere,  auch  seinen  Stoffwechsel,  l.s 
verbraucht  Sauerstoff  und  erzeugt  Kohlensäure.  Seine  Reduktionskraft  ist 
jedoeh  nach  den  Beobachtungen  von  Ehrlich  so  ausgesprochen  grol>,  dal' 
ein  Zusammenhang  mit  der  Sauerstoffsekretion  in  Bohrs  Sinne  wohl  denk- 
bar i  gl 

Bohr  und  Hmriqua*)  haben  ferner  die  an  und  für  sich  sehr  auf- 
fallende Beobachtung  gemacht,  daß  die  Lungen  einen  ganz  ungewöhnüch 
Violen   Anteil   am  gesamten  Stoffwechsel  haben.    sie  s<  hatzen  ihn  auf  ein 


Sauerstoffs  und  der  Kohlensäure»  im  arteriellen  I'eptnnblute.  Zontralbl.  f.  l'hyeiol.  7.  B& 
1898  und  :  Über  die  Tension  dea  Sauerstoffes  im  arteriellen  Peptonhlut  bei  Erhöhung 
derselben  in  der  <-iiigeatmeten  Luft.  Ebenda.  H.  'M.  |£99  JMbl  lluliltmt  und  ./.  I.mrain 
Smith:  The  nxygen  tension  ol  arterial  Mond.  Journal  of  I'IumhI.  20.  497.  189(3  und: 
The  abgorption  of  oxygen  b\  the  Innga.  Ebenda.  22.  881    1899 

M  fnul   Ehrlich:  Saiierst..fih«>dürfnis  dea  Organismus.  Berlin  1885. 

')  <.'b    lichr  und    l.  Hrnrt'/uctf:   Untersuchungen  uIkt  den  Ort  de«  ^Ver- 

brauches und  der  Kuhlensiinrobildiing  im  Tierkörper.   Oreraigt  kgl.  Dan*ke  Videnskabfl- 
-■«d-kabs  furhandl.  Nr.  1.  1S'.)7.  —  Experimentelle  Untersuchungen  über  die  Bildung  ron 
Kohlensäure  uud  deu  Verbrauch  von  Sauerstoff  in  den  Lungen.  Arcli.  de  phvsiol.  9. 
1897.        Kritbii-he  Bemerkungen  QhM  lliC  BetttamUBg  des  Orte«  des  SUMMtOfffM 
und  der  Kohlensäurebildnng.  Ebenda».  710.  1897. 
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Drittel  des  gesamten  Umsatzes.  Wir  können  diesen  regen  Stoffwechs«  I 
den  Lungen  nur  verstehen,   wenn  wir  annehmen,  dal!  sie  eine  besondere 
intensive  Arbeit  leisten,  und  es  ist  wohl  möglich,  daJS  hier  die  BekretiOBS- 
arbeit  /.um  Ausdruck  kommt. 

Efl  darf  nicht  verschwiegen  werden,  dal»  die  Ansichten  Böhm  Wider- 
spruch erfahren  haben.  Seine  Resultate  sind  auf  eine  ungenügende 
gleichung  der  Spannung  zwischen  Blut  und  Alveolarluft  zurückgeführt 
worden.  Bohr  selbst  lftlJt  diesen  Einwand  nicht  gelten,  und  nachdem  nun 
im  In  als  15  Jahre  seit  dem  Erscheinen  der  ersten  wichtigen  Beobach- 
tungen von  Ohr.  Bohr  vergangen  siud,  ohne  dal!  einwandfreie  Versuchs- 
reihen bekannt  geworden  wären,  welche  sich  in  Gegensatz  zu  den  von 
Bohr  festgestellten  Tatsachen  befinden,  müssen  wir  unbedingt  die  von  ihm 
gezogenen  Schlüsse  in  den  Vordergrund  unserer  Betrachtungen  des  Gas- 
wechsels  in  den  Lungen  stellen,  obwohl  die  alte  Annahme,  dal!  die  (ie 
der  Gasdiffusion  zur  Erklärung  des  Gkm&BStaosches  genügen,  wegen  der 
Einfachheit  der  ganzen  Auffassung  etwas  sehr  Bestechendes  hat  Es  ||| 
natüiliili  nicht  ausgeschlossen  und  sogar  sehr  wahrscheinlich,  daß  auch  die 
I  nftusion  beim  Austausch  des  Sauerstoffs  und  der  Kohlensäure  zwischen 
Blut  und  Alveolarluft  eine  Rolle  spielt.  Neben  ihr  sind  jedoch  andere  Fak- 
toren wirksam,  die  aktiv  den  Sauerstoff  in  das  Blut  hineinpressen  uud 
die  Kohlensäure  aus  ihm  heraussaugen. 

Bohr  beruft  sich  zur  Stütze  seiner  Anschauungen  auf  die  folgenden 
Beobachtungen.  Bei  den  Amphibien  spielt  bekanntlich  neben  der  Lungen- 
atinuug  die  Haut  als  Respirationsorgan  eine  sehr  bedeutende  Rolle.  Beim 
Frosch  ergab  sich  bei  gleichzeitiger  Bestimmung  des  Haut-  und  Lungengas- 
wo<  lisils.  daI3  die  Sauerstoffauf  nähme  durch  die  Haut  eine  von  der  totalen 
link- des  Stoffwechsels  unabhängige  ist.  Sie  ist  fast  konstant  und  b0l 
pro  Kilogramm  Kürpergewicht  und  pro  Stunde  43— 60c»;**.  Die  Kohlensa' 
ausscheidung  dagegen  zeigt  ganz  beträchtliche  Schwankungen  ilJ'J-    17'.».« 
pro  Kilogramm  und  pro  Stunde»,    iiauz    anders  verhall  sich  der  Lungen- 
gaswedisel.  Es  wird  durch  die  Lungen  viel  mehr  Sauerstoff  aufgenommen 
als  durch  die  Haut,  und  aullerdem  schwanken  die  Sauerstoffwerte  vir 
deutender  (51 — 390cm1  pro  Kilogramm  und  pro  Stunde).  Die  Kohlensaure- 
ausscheidung  kann  bei  reichlicher  Sauerstoffaufnahme  im  Winter  auf  fast 
Null  sinken.  Krogh1),  welcher  diese  Befunde  erhob,  fand  ferner,  dal!  eine 
aiirespannimfj  von  wenigen  Prozenten   in  der  die  Haut  umgebenden 
Atmosphäre   ein    bedeutendes  Steigen    der  Sauerstoffaufnahme  der  Lunge 
allein   bewirkte.   Zu  gleicher  Zeit  kann   diejenige  durch  die  Haut  sinken. 
Diese   Wirkung    auf    die    Lunge    unterbleibt   jedoch,    wenn    die    kutanen 
Ästchen  des  Nervus  vagus  durchschnitten  werden.  Die  HaUUtmong  d*gi 
scheint  liegen   Eint  hisse  von  seiten  des  Nervensystems  indifferent  zu 
I  »ftenbar   findet   der   Gaswechsel   durch   die   Haut    ausschließlich    mittele 
Diffusion  statt,  während  die  Lungenatmung  mittelst  Sekretion  sich  vollzieht 

'l  Aufuat  Kroffh:   Sorae  experituents   od   tho  cutuneous  respiratioa  of  Yortcbraie 
aninmJä.  Skand.  Archiv  f.  I'tnsiol.  16.  378.  1901. 
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Eine  sehr  bedeutende  Gassekretion  findet  in  der  Schwimmblase 
der  Fische  statt  Biot1),  welcher  das  Gas  der  Schwimmblase  von  Eiscncn 
untersuchte,  welche  in  grolien  Tiefen  loben,  fand,  daii  es  oft  bis  84 
«Sauerstoff  enthält  Während  die  Sauerstoffspaiinung  des  Wassers  in  Tiefen 
von  z.B.  1500«  etwa  '  r.  AimospbÄW  beträgt,  erreicht  der  Sauerstoff- 
partiardruck in  der  Schwimmblase  90  Atmosphären.  Mon-in-)  hat  ferner 
nachgewiesen,  daß  der  Sauerstoffgehalt  defl  GaStf  der  Schwimmblase  sich 
nach  der  Tiefe  richtet,  in  der  der  Fisch  sich  aufhält.  In  den  oberfläch- 
lichen Schichten  enthält  die  Schwimmblase  oft  weniger  Prozente  Sauerstoff 
als  die  Atmosphäre.  Wird  derselbe  Fisch  in  tiefere  Wasserschichten  ver- 
setzt, so  befindet  er  sich  nicht  mehr  im  Gleichgewicht  mit  der  Imgehung. 
Es  wird  wieder  hergestellt,  indem  Sauerstoff  in  die  Schwimmblase  hinein 
sezerniert  wird.  Wird  diese  mittelst  eines  Troikarts  entleert,  so  füllt  sie 
sich  bald  wieder  mit  Sauerstoff.  Diese  Gassekretioo  steht  nun  unter  dem 
Einfloß  des  Nervensystems.  Wird  der  Nervus  vagus  intestinalis  durch- 
schnitten, so  hört  unmittelbar  darauf  die  G.-isvkretion  völlig  auf.  Die 
künstlich  entleerte  Blase  füllt  sich  nicht  mehr.  Das  Epithel  der  Schwimm- 
blase selbst  ist  für  Sauerstoff  undurchlässig.  Der  Austritt  des  Sauerstoffs 
erfolgt  im  sog.  Oval. 

Diese, Beobachtungen  ergeben  mit  voller  Sicherheit,  daß  der  tierische 
Organismus  unzweifelhaft  Zellen  besitzt,  deren  Funktion  es  ist.  Gase  zu 
sezernieren.  Sie  dürfen  nicht  unmittelbar  auf  die  Verhältnisse  bei  den 
höher  organisierten  Wirbeltieren  übertragen  werden ,  geben  jedoch  den 
Ansichten  Bohrt*)  unzweifelhaft  eine  Stütze.  Durch  die  aktive  Aufnahme 
von  Sauerstoff  sichert  sich  der  tierische  Organismus  einen  bestimmten 
Bestand  an  diesem  so  wichtigen  Gas  und  ermöglicht  ihm,  den  Sauerstoff 
auch  aus  sauerstoffarmer  Luft  innerhalb  bestimmter  Grenzen  in  genügen- 
der Menge  aufzunehmen.  Der  tierisch»  Organismus  hat  noch  andere  Hin- 
richtungen, um  bei  gesteigerten  Anforderungen  an  Sauerstoff  diesen  zu 
genügen.  So  wird  z.  B.  bei  Muskelarbeit  eine  vermehrte  Sauerstoffzufuhr 
dnreh  eine  Vermehrung  des  Blutstromes  durch  die  Lungen  erwirkt.  Es 
passiert  in  der  Zeiteinheit  mehr  Blut  die  Lungen  gefalle.  Wird  künstlich 
durch  Verengung  des  einen  l'ulraonalastes  der  Blutstrom  der  einen  Lunge 
verändert,  so  zeigt  sich,  dali  in  der  Lunge,  in  der  der  Blutstrom  grölJer 
ist,  der  Gaswechsel  etwas  gesteigert  ist.  und  zwar  betrifft  diese  Steigerung  in 
erster  Linie  die  Sauerstoffaufnahme  und  weit  weniger  die  Kohlensäureabgabe.1) 

Eine  interessante  Frage,  deren  Entscheidung  jedoch  aus  verschiede- 
nen Gründen  keine  leichte  ist.  ist  die,  ob  auch  die  Lunge  des  Säugetiers 

')  biot:  Mtafeoini  do  la  s<>d''i.   i  I  n  nett.  1807. 

')  Mortuu:  M (Unota     de  l'byaiologie.  Paris  1*77 

")   Christian    Bohfi  TIm-  intliicitci-   ol  JOUJOB   Ol  lln-   HtgUl  Mtfi tho  diseiiijage- 

jnent  r»f  gase*  in  the  air-bbuldev  of  fiabe*.  Journal  of  I'li \ h toi .    |fl    l '. » 1    !*'.»l 

')    V.Maar:  Obtf  den  Kintluli  der  die  Limi-eii  passierenden  IfaBffl  Kinos  nnf  ilrn 
WBpiruiiiriHchi-n  Sti.ff «  .•••.-li.srl  derselben  .1  nl,    I    Pbfriol    15.1     1908  Oadl  Wfl 

l  nie rsnehungen  Über  den  HttQoj  dar  die  Lungen  passioranden  Hlnunengo  auf  den  re*pira- 

tar'm  ii.-n  Btotfvtcatel.  Ebenda.  10.  AM.  1Ö04. 
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von  bestimmten  Nerveneinflüsseu  abhängig  ist.  Sicher  nachgewiesen  sind 
solche  bei  der  Schildkröte.  Bei  der  Testudo  graeca  teilt  sich  die  Trachea 
so  weit  oben  am  Halse,  dati  man  ohne  Verletzung  von  wichtigen  Nerven 
Kanülen  in  die  Bronchien  einlegen  und  so  beide  Lungen  für  sich  beob- 
achten kann.  Wird  der  VagW  der  einen  Lunge  durchschnitten ,  so  sinkt 
deren  Sauerstoffaufnahme.1)  Zu  gleicher  Zeit  Steigt  diejenige  der  anderen 
Lunpe.  Die  Kohlensäure  verhält  sich  gleich: 

Sauerstoffaufnahme  üi  der 


ii schneidung  des  rechten  Vagus 
I'hriischneidung  des  linken  Vagus 


r  e  e  Ii  t  o  n 
Luugo 
|  1:Y4 

1  30-0 

I  29- 1 

I  214 


-  ii  in  Dil 


Die  Rekung  des  Vagus  hat  den  entgegengesetzten  Effekt.  Es  ist 
nicht  leicht,  abzuschätzen,  inwieweit  diese  Resultate  auf  eine  Deeinflussuiu 
der  Lunge  selbst  /.uriick/.n führen  sind,  und  welche  Bedeutung  der  Bti 
flussung  der  Vasomotoren  zuzuschreiben  ist.  Es  scheint  jedoch,  daü  letz- 
tere allein  nicht  den  ganzen  Vorgang  erklärt.  Auch  bei  Säugetieren  sind 
Einflüsse  des  Nervus  vagus  beobachtet  worden.  Reizt  man  den  Yeg 
dann  nähert  sich  der  respiratorische  Quotient  dein  Werte   I. 

Überblicken  wir  nun  den  Gas  Wechsel   in  der  Lunge,  so   geben 
zwei   Prozesse    nebeneinander  herlaufen.    Sauerstoff  diffundiert   aus   der 
>auerstoffreiehen  Alveolarluft  in  die  Blutbahn  hinein  und  sättigt  das  sauer 
>t  off  arme,  venöse  Blut  mit  diesem  für  den  Stoffwechsel  so  eminent  l 
tigen  Stoff.  Gleichzeitig  gibt  das  mit  Kohlensäure  heladene  Blut  diese  an 
die  an  diesem  Gase  arme  Alveoarluft  ab,  und  zwar  zunächst   >n  langt 
der  Kohlensänrepartiardruck    in    ihr   gleich   dem    des  Blutes  ist.  d.  h.  bi? 
cm  Gleichgewicht  sich  hergestellt  hat.  Nun  setzt  offenbar  die  aktive  T. 
keit  des  Lungenepithels  ein,  durch  die  Sauerstoff  aus  der  Alveolarluft  in 
Blutbahn  sezerniert  wird  und  bewirkt,  daU  das  Gleichgewicht  zwischen  der 
Sauerstoffspannung  im  Blut  und  in  der  Alveolarluft  zugunsten  des  ersteren 
überschritten  wird.    Ebenso  wird  Kohlensäure    aktiv   dem  Blute    entzogen 
und  an  die  Alveolarluft  abgegeben. 

Nun  kreist  von  neuem  Sauerstoff  in  der  Blutbahn  an  Geweben  vor- 
bei, deren  Sauerstoffgehalt  dem  des  arteriellen  Blutes  gegenüber  ein  Mi- 
ni mimi  darstellt,  nach  welchem  beständig  aus  dem  Blute  Sauerstoff  hin- 
diffundiert, und  zwar  zunächst  das  im  Blute  einfach  gelöste  Gas.  Durch 
dessen  Verbrauch  werden  die  Reserven,  das  Oxyhämoglobin.  veranlagt,  be- 
ständig zu  dissoziieren  und  Sauerstoff  an  das  Plasma  abzugeben,  IQfl 
Sauerstoffspannung  auf  einer  bestimmten  Höhe  zu  erhalten.  Es  fragt  sich  nun, 
ob  der  Sauerstoff,  resp.  die  Kohlensäure  bei  dem  Gaswechsel  zwischen  dem 


•>    V.  Maar:  Experimentelle  Untersuch  untren  über  den  Kinfluß  des  N    Tagui  und  im 
nijjrtthiiiis  auf  den  (Jnswerbsel  der  Lungen.  Skandin.  Arrh.  f.  l'hysiol     LI    ■_'    >    :.•■•_ 
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Blut  und  den  (leweben  den  Gi->ct/en  der  Diffusion  folgt,  oder  aber,  ob 
wir  annehmen  müssen,  dali  bierbei  eine  Sekretion,  d.h.  eine  aktive  Abgabe 
von  Gasen  stattfindet.  Die  Entscheidung  dieser  Frage  stößt  auf  große 
Schwierigkeiten.  Wir  müßten  in  erster  Linie  die  Gasspannung  der  Gewebe 
genau  kennen.  Dekanat  ist  nur  durch  die  Versuche  Strtutburgt*)  die 
Sauerstoffspannung  der  Lymphe,  die  eventuell,  da  sie  alle.  Gewebe  und  Zellen 
umspült,  uns  einen  Einblick  in  deren  Gasspannung  verschaffen  könnte. 
Strussbunj  fand  die  Sauerstoffspannung  der  Lymphe  höher  als  die  der 
Atmosphäre.  Nach  der  allgemeinen  Ansieht  soll  nun  die  Sauerstoffspannung 
des  Blutes  niedriger  als  die  der  Atmosphäre  sein.  Somit  müßte  man  an 
•  ine  aktive  Abgabe  des  Sauerstoffs  an  die  Gewebe  denken.  Andrerseits 
fand  Strasburg  in  der  Lymphe  eine  viel  geringere  Kohlonsäurespannung 
als  im  venösen  Blut.  Auch  dieser  Befund  würde  für  eine  Gassekretion  in 
den  Gewehen  sprechen.  Einen  Einblick  in  den  Sauerstoffverbrauch  der 
diwebe  gibt  uns  indirekt  die  Verfolgung  der  Sauerstoffspannung  des 
Blutes  beim  Übergang  der  arteriellen  in  die  venöse  Form.2) 

Die  Sauerstoffversorgung  der  Gewebe  kann  in  mannigfacher  Weise 
reguliert  werden.  Einmal  durch  Änderung  der  Strömungsgeschwindigkeit 
des  Blutes  und  dann  durch  Änderung  des  Gehaltes  des  Blutes  an  Hämo- 
globin, sei  es,  dal'»  solches  neugebildet  wird,  sei  es,  daß  eine  nur  relative 
Vermehrung  eintritt,  durch  Austritt  von  Plasma.  Durch  diese  Verände- 
rungen im  Verein  mit  Änderungen  der  Intensität  der  Arbeit  des  Raspln 
tionsorgans  und  der  Gasbindung  im  Blute  kann  der  tierische  Organismus 
in  bestimmten  Grenzen  sich  unabhängig  von  ziemlich  bedeutenden  Schwan- 
kungen der  Spannungen  des  Sauerstoffs  und  der  Kohlensäure  machen. 
Von  hohem  Interesse  ist  es,  daß  beide  Lungen  ihren  eigenen  Gaswechsel 
haben  und  doch  wiederum  sich  gegenseitig  kompensieren  Wird  der  einen 
Lunge  in  der  Finatinmigsluft  ein  grellerer  SauiTMoffpartiardriiek  darge- 
boten, so  tritt  eine  gesteigerte  Sauerstoff  aufnähme  ein.  Gleichzeitig  nimmt 
die  andere  Lunge  weniger  Sauerstoff  auf.  so  daß  die  gesamte  Sauerstoff- 
aufnahme durch  beide  Lungen  fast  unverändert  bleibt. 

Wird  der  Sauerstoffpartiardruck  der  eingeatmeten  Luft  herabge- 
setzt'), so  sinkt  natürlich  auch  derjenige  der  Alveolarluft.  Der  Grad 
der  Änderung  von  deren  Zusammensetzung  hängt  sehr  wesentlich  von  der 
Größe  der  Sauerstoffaufnahme  und  der  Lungen ventilatiou  ab.  Es  ist  dies 
«•ine  sehr  wichtige  Tatsache.  Efl  kann  bei  demselben  verminderten  Sauer- 


'i   <•   Strosabur  ,     Diu   l'opographic  df-r  üaaspannungen  im  tierischen  Organismus. 
w  l,  v    6.  66.  1872. 
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*)  Vgl.  Paul  Bert:  La  prewion  baromotriiiue.  Paris  187*  I.  Ftrinitl  und  J.  Gep- 
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Stoff partiard ruck  die  Alveolarltift.  zweier  Individuen  eine  ganz  verschiedene 
Zusammensetzung  haben,  je  nachdem  das  eine  mehr  Luft  einatmet  und 
eine  stärkere  Lungenventilation  besitzt  als  das  andere.  Die  untere  Grenze 
der  Sauerstoffspannung  der  Alveolarluft  liegt  etwas  über  dOmm.  Et  ent- 
spricht dies  einem  Saucrstofffjehalt  derselben  von  etwa  4"v>  0,  wenn  der 
l  if.tldiuck  wie  gewöhnlich  bei  normalem  Atmosphärendruck  gleich  710 fwn 
gesetzt  wird.  Übrigens  gilt  dies  nur  für  Ruhe  und  nicht  für  Arbeit.  Bei 
dieser  genügt  eine  Sauerstoffspannung  von  etwas  über  30 tum  nicht  mehr. 
/W  Bert,  Fninl.rl  iinl  Qtppert  haben  nachgewiesen,  daf'.  die  vom 
Blute  absorbierte  Sauerstoffmenge  erst  dann  bis  zur  Hälfte  des  Nor- 
malen abnimmt,  wenn  der  Totaldruck  der  umgebenden  atmosphärischen 
Luft  bis  unter  BOOtHffl  sinkt.  Diese  l Untersuchungen  sind  von  großem  In- 
teresse, weil  sie  uns  einen  Einblick  <m' währen  in  das  Verhalten  des  Qt&> 
austan«  In d  heim  Übergang  in  Luft  mit  vermindertem  Sauerstoffpartiar- 
druek.  wie  /..  B.  bei  Luftballonfahrten  und  Bergbesteigungen.  Beide  unter- 
scheiden sich  sehr  wesentlich  durch  die  Ansprüche,  die  sie  an  die  B 
gase  stellen.  Bei  den  erstcren  wird  keine  Arbeit  geleistet,  somit  auch 
weniger  Sauerstoff  verbraucht,  deshalb  treten  bei  Ballonfahrten  erst  bei 
viel  grOOeren  Höhen  Beschwerden  ein  als  beim  Bergsteigen.  Dali  verschie- 
dene Individuen  bei  einer  und  derselben  Höhe  sich  recht  verschieden  ver- 
halten, erklärt  sich  einmal,  wie  bereits  erörtert,  durch  den  l'mstand,  dal» 
die  Grotte  der  Lungenventilation  und  der  Luftaufnahme  überhaupt  ein 
recht  verschiedene  ist.  und  damit  in  einem  Fall  dem  Blute  mehr  Sauer 
zur  Verfügung  steht  als  im  anderen.  Es  hat  sich  nun  herausgestellt,  dal', 
der  tierische  Organismus  noch  weitere  feine  Uegulationsmechanisi 
besitzt,  um  einem  Sauerstoffmangel  der  Gewebe  energisch  entgegen  zu 
treten.  Hierher  gehört  die  Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen  und  da- 
mit des  Hämoglobins,  die  unstreitig  eintritt,  wenn  Menschen  und  1 
von  einem  niedriger  gelegenen  Ort  nach  einem  höheren  ziehen.  Sie  ver- 
schwindet, sobald  die  Ebene  wieder  aufgesucht   wird.1)    Der  /weck    u 


'i  Vgl. /'au/  lirrt:  La  presaion  baronieti  ique.  Paris  1H78.—  iJie  histinchemigehen  und 
physiologischen  Arbeiten  von  Fr.  Misscker    Leipzig.    Vogel.  Bd.  II    8,  388     1891 
Ahtltrhuliit ii     i  Ih-i   ilfMi  Einfluß  «los  Höhenklima*  auf  die  Zusammensetzung  des  Blute« 
Zeitschr.  f.  Bicd.  43.   185.   IMS   und:  Weitere  Beiträge  zur  Frage    nach  der  Einwirkung 
des  Höhenklima?  auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes.  Ebenda.  43    44.'l.  1902.  — 
Einfluß    des  Höhenklimas  auf  die  Ziisatnineuwtzuug  des  Bim. •:•    M<-dizin.  Klinik    ? 

>,  —  BtatanftemebunftB  in  Luftballon.  I'flütjr.rs  Archiv.  110.  9.V  190ö.  —  Hfrmoh* 
i  SofurBUfT  'iinl  .V.  Zunft:  Ergebnisse  zweier  Ballonfahrton  zu  physiologischen 
Zweck  '  -  Archiv.  92  479.  1902.  —  Bezüglich  weiterer  Literatur  sei  Tenne 

auf.   //  ./     l    mm  VoormM.    I»''   Mint    im  Hoch'.'ehirgo      Pflüger*  Archiv.  92    1 
—    Otto    <'ohnl„>m:    I'hysiolngie   des    Alpinismus.    Krji  Ktgie  lAsber  A 

Sjnrol.  Jg.  II.  S.  612.  1902.       Vgl.  bezüglich  des  Gaswechsels  im  Hochge  farfc 

um!    ,v    Zuniz:    Beitrage    zur    Physiologie     des    Menschen     im     llochg- 
l    i  v :.  i  r    ii  i  Phjtiol.  Suppl.  1904.  417.    — 

des  Höhenklimas.  Reinhardt.  Basel.  1904.       .V.  Zuntz,    i    Lofwy,  />• 
pari:  Höhenklima  und  Bergwanderungen  in  ihrer  Wirkung  auf  den  Ueoseben    I- 
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Erscheinung  ist.  klar.  Gleichgültig,  oh  man  anninmi  Blutkörpercheu- 

/n nähme  eine  absolute  oder  nur  eine  relative,  z.  U.  bedingt  durch  Plasma- 
austritt,  ist,  kann  in  derselben  Zeiteinheit  mehr  Hämoglobin  die  Lungen 
passieren  als  in  der  Norm.  Die  Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen  im 
Hochgebirge  ist  noch  keineswegs  völlig  aufgeklart.  Auffallend  ist.  dal.  sie 
fast  plötzlich  eintritt,  und  zwar  ohne  irgendwelche  Anzeichen  einer  ver- 
mehrten Blutneubildung  (kernhaltige  rote  Blutkörperchen  etc.),  um]  daß 
sie  bei  der  Rückkehr  in  die  Ebene  zurückgeht,  ohne  dal»  Erscheinungen 
eines  vermehrten  Unterganges  der  roten  Blutkörperchen  zutage  treten. 
El  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  daü  bei  längerem  Aufenthalt  im 
Hochgebirge  eine  Akklimatisation  in  der  Art  stattfindet,  daß  eine  Neu- 
bildung von  Hämoglobin  erfolgt,  unentschieden  ist  jedoch.  Welcher  Anteil 
der  relativen,  und  welcher  der  absoluten  Blutkörpcivhenverinehning  zufällt. 
Ersten  kann  man  sich  durch  eine  Anpassung  des  Uef.lbtonus  an  bestimmte 
Höhen  hervorgebracht  denken.1) 

Es  erübrigt  uns  noch,  die  Frage  zu  entscheiden,  ob  aultor  der  Sauer- 
stoffaufnahme und  der  Kohlensnureabgabe  durch  die  Lungen  noch  andere 
Organe  am  Gaswechsel  beteiligt  sind.  Wie  wir  bereits  gesehen  haben, 
spielt  bei  den  Amphibien  die  Hautatmung  eine  ganz  bedeutende  Rolle. 
I  ti  den  höheren  Wirbeltieren  kommt  sie  kaum  in  Betracht.  Sclm-t 
fand  beim  Menschen  eine  kohlcusaiireausscheidung  von  9</  pro  24  Stunden, 
somit  etwas  weniger  als  1%  der  gesamten  Kohlensäureausscheidung.  Tritt 
stärkere  Schweibsekretion  ein,  so  kann  sie  auf  80$  pro  24  Stunden  ansteigen. 
Die  Sauerstoffaufnahme  ist  eine  noch  geringere,  lue  folgende  von  KrogJi  > 
aufgestellte  Tabelle  gibt  einen  Überblick  über  die  Rolle,  die  die  Haut- 
atmung beim  Menschen  und  einigen  Tierspezies  spielt : 
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Die  Werte  geben  die  pro  Stunde  und  pro  Quadratdezimeter  Haut- 
oberfläche bei  verschiedenen  Tieren  stattfindende  Hautatmung  wieder. 
Die  «rasmengen  sind  in  Kubikzentimeter  angegeben. 


')  I»ic  „Bergkrankbi'it-  kann  naMirlirfi  mannigfa-  ■  l  n  hiben.  eine  derselben 

dlrftC    uii/'M'ifi'lh:ift    in    einer  mangelhaften   Regulation  de  UHU    zu  suchen  sein. 

:i  .V.  /'.  Sr/tierbfck:  Dk  Kohlensäure-  und  Wassermigsclieidung  der  Haut  bei 
Temperaturen  nkb«  BOlttdSB  C,  Urhii  I  (Anal.  U.)  1'}moI.  1898.  IIA,  Vgl. auch 
U.rmimn  .\nl»rt     Untersuchungen    über  du  lurcli  die  Haut   des  Meu scheu 

lenen  Kohlensaure.  /v.....,-  Aulnv.  6.  .">39    1872. 

»i  Kroffk:  I  e.  SkandiiL. ".\rchiv  f  l-lnsioi.  iß.  378.  1904. 
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Man  glaubte  laiigere  Zeit  der  Haut  eine  Rolle  in  der  Ausscheidung 
von  gasförmigen  .Stoffwechselprodukten  zuschreiben  zu  müssen.  Man  hatte 
nämlich  beobachtet,  dal'  Tiere,  deren  Haut  liberfirnilU  war,  bald  stai1 
Es  hat.  dies  jedoch,  wie  spater  nachgewiesen  wurde,  nicht  seinen  «Jrund 
in  der  Retention  von  Stoffwechselprodukten,  sondern  in  der  stark  ge- 
steigerten Wärmeabgabe,  die  durch  die  LftbmUDg  der  Vasomotoren  her- 
beigeführt wird.  Sobald  man  diese  durch  erhöhte  Wärmezufuhr  vermeidet, 
bleibt  jede  schädlich»'  Wirkung  BOB.1) 

Wir  kennen  gewisse  Fische,  vor  allem  den  Schlammpeizger. 
Cobitis  fossilis,  bei  denen  sich  eine  eigentliche  Darmatmung  findet. 
Da  Mitteldarm  von  ('obitis  enthalt  reichliche  Kapillarnetzc  und  ein  eigen- 
tfimlich  umgewandeltes  Epithel.  Diese  Fische  verschlucken  die  Luft  und 
entlassen  sie  kurz  darauf  per  anum.  Sie  enthalt  beim  Verlassen  des  Kör- 
pers weniger  Sauerstoff  und  mehr  Kohlensaure  als  die  eingeatmete  Luft.' ) 

Im  übrigen  Tierreich  spielt  der  Darm  im  Gaswechsel  keine  Rolle. 
Kr  enthält  allerdings  stets  Gase,  einmal  verschluckte  Luft,  die  mit 
den  Speisen,  dem  Speichel  und  den  Getränken  beständig  in  den  Im 
kanal  eingeführt  wird,  dann  entstehen  Gase  durch  bakterielle  Zersetzungen, 
Girang  etc.  Ferner  wird  beständig  im  Harme  bei  der  Neutralisation  des 
kohlensauren  Natrons  des  Darmsaftes  durch  die  Salzsäure  des  Magens 
Kohlensäure  frei.  Der  Sauerstoff  der  verschluckten  Luft  wird  nach  und 
Bad)  von  der  Darm  wand  aufgenommen,  ebenso  diffundiert  die  Kohlensäure 
je  nach  ihrem  Partiardruck  bald  in  die  Darmwand  und  deren  Blutgefäße. 
bald  wird  auch  von  den  Gefällen  Kohlensaure  abgegeben,  wenn  ihre  Menge 
im  Darmkanal  gering  ist.  Auch  andere  Gase,  nie  Wasserstoff,  Methan, 
Schwefelwasserstoff  und  Stickstoff,  gelangen  nach  den  Gesetzen  der 
ibsorption  zur  Aufnahme  und  können  durch  die  Lungen  ausgeschieden 
werden. 


')  XglLtuchkeu'itgeH:  Arrhiv  f.  (Auat.  u.)  Physial.  1868    -   61         H.  Winitr, 
Vergleichende  Versuch?  Über  Abkühlung  und  Firnissuiur.    Archiv  für  experim.  Path.  n. 
Phannlc  18.  S.  888.   1885.         Eduard  Babdk:   Pher   die    Wftnnereffulation    uach   der 
läumg*  der  Haut.  FtM.jfrs  Archiv.  108.  389.  1905. 
T)  Baumnrt:    CbtaÜsdlfl  Piitermchungen    der   Respiration    de»    Schlammpeizger«. 
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Vorlesung  XIX. 


Tierische  Oxydationen. 

Wir  haben  in  der  letzten  Vorlesung  den  Sauerstoff  auf  seinen 
Wegen  durch  den  tierischen  Organismus  von  setner  Aufnahme  aus  der 
Alveolarluft  durch  das  Blut  bis  zu  seiner  Abgabe  an  die  Gewebe  und 
deren  Zellen  verfolgt  und  andrerseits  als  Kndprodukt  seiner  Einwir- 
kung auf  die  Nahrungsstoffe  die  Kohlensäure  kennen  gelernt.  Hei 
dieser  Darstellung  haben  wir  einen  Punkt  von  der  grollten  Tragweite 
gar  nicht  berührt,  nämlich  den,  weshalb  der  Sauerstoff  die  organischen 
Nahrungsstoffe  überhaupt  angreift  und  verbrennt.  Pberlassen  wir  näm- 
lich außerhalb  des  tierischen  Organismus  EiweiU,  Fette  oder  Kohlehy- 
drate der  Einwirkung  von  Sauerstoff,  so  findt't  auch  hei  Körpertempe- 
ratur nach  lauge  dauernder  Einwirkung  keine  erkennbare  Verände- 
derung  statt.  Im  tierischen  Organismus  hingegen  werden  diese  Stoffe  in 
ganz  kurzer  Zeit  hauptsächlich  zu  Kohlensäure,  Wasser  und  Harnstoff 
oxydiert.  Es  müssen  somit  in  den  tierbeben  Geweben  Bedingungen  vor- 
handen sein,  welche  dem  Sauerstoff  den  Angriff  des  ihnen  zugeführten 
l'nnnmateriales  erleichtern. 

Wir  können  viele  Tatsachen,  welche  uns  zfl  der  Annahme  zwingen, 
daU  der  Sauerstoff  als  solcher  die  unveränderten  Nahrungsstoffa  auch 
in  den  Geweben  nicht  angreifen  kann.  Wir  dürfen  unter  keinen  Umstän- 
den uns  vorstellen,  dali  der  an  die  Gewebe  abgegebene  Sauerstoff  ohne 
weiteres  die  dem  Körper  angeführten  BtofiEe  oxydiert.  Wäre  dies  der  Fall, 
dann  wäre  uns  eine  ganze  Iteihe  von  Vorgängen  im  tierischen  i 
nismus  ganz  unverständlich.  Rätselhaft  bliebe  vor  allem,  weshalb  der 
Sauerstoff  gemeinsam  mit  den  eben  resorbierten  Nahrungsstoffen  den 
weben  zugeführt  wird,  ohne  dali  vor  ihrer  Abgabe  an  diese  deren  Oxydfr- 
tion  beginnt.  Die  Tatsache,  datf  das  Blut  den  größten  Teil  seines  Sauer- 
stoffs an  Hämoglobin  gebunden  enthält,  genügt  nicht,  um  diesen  Umstand 
zu  erklären,  denn  in  dem  Matte,  in  dem  der  im  Plasma  einfach  gelöste 
Sauerstoff  verbraucht  würde,  wäre  zu  erwarten,  dali  solcher  vom  Oxyhämo- 
globin  an  dieses  abgegeben  würde.  Unerklärlich  wäre  vor  allem  auch,  wes- 
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halb  bei  den  Verbrennungen  in  den  Zellen  selbst  nur  das  Brennmaterial 
der  Oxydation  unterliegt  und  nicht  auch  die  Zellsubstanz.  Andrerseits 
haben  wir  gesehen,  daß  der  Organismus  die  Fähigkeit  verlieren  kann, 
Muffe,  die  er  sonst  sehr  leicht  oxydiert,  wie  /.  H.  die  Kohlehydrate,  zu 
verbreimen,  wahrend  er  im  übrigen  in  Befrei  1 1  .ydationsprozessen  gar 
nicht  eingeschränkt  ist.  Wir  wissen  jetzt,  dal!  der  Zuckerkranke  sehr 
srli wer  verbremiüehe  Verbindungen  glatt  oxydiert  und  tiir  ihn  einzig  und 
allein  der  unveränderte  Traubenzucker  aufgehört  hat,  ein  Nahrungsstoff 
BD  sein,  weil  er  nicht  imstande  ist,  sich  dessen  Spannkräfte  nutzbar  zu 
machen.  Wird  hingegen  der  Traubenzucker  vor  seiner  Einführung  in  den 
Organismus  des  Diabetikers  leicht  verändert,  so  vermögen  nun  auch  die 
be  des  Zuckerkranken  die  völlige  Oxydation  auszuführen 
Wäre  die  tierische  Oxydation  nur  an  das  Zusammentreffen  von  Sauer- 
stoff und  Nahrungsstorfen  gebunden,  so  wäre  zu  erwarten,  dati  eine  Stei- 
gerung der  Zufuhr  jeder  dieser  beiden  Stoffe  eine  gesteigerte  Verbren- 
nung entfachen  würde.  Dies  ist  jedoch  nicht  der  Fall.  Ks  gelingt  unter 
normalen  Verhältnissen  nicht,  durch  vermehrte  Sauerstoff  zufuhr  und  auch 
vermehrte  Saoerstoffaufnahme  durch  das  Blut  die  Oxydationsprozesse  in 
den  Geweben  in  die  Hohe  zu  treiben.1)  Ebensowenig  können  wir  den  ge- 
snnten  Stoffverbrauch  durch  Steigerung  der  Kohlehydrat-  oder  Fettzufuhr 
im  genannten  Sinne  beeinflussen.  Nur  vom  Ei  weilt  wissen  wir.  dalt  es  den 
Stoffumsatz  in  gewissen  Grenzen  beherrscht. 

Nun  kennen  wir  allerdings  Verbindungen,  welche  zwar  in  neutraler 
Lfeang  von  Sauerstoff  nicht  angegriffen  werden,  wohl  aher  in  alkalisch  BT. 
So  wissen  wir,  daß,  um  ein  Beispiel  herauszugreifen,  Pyrogallol  in  alka- 
lischer Losung  sehr  energisch  Sauerstoff  absorbiert,  eine  Eigenschaft,  dil 
direkt  zum  Nachweis  von  Spuren  von  Sauerstoff  benutzt  werden  kann. 
Allerdings  besitzen  wir  nun  in  unseren  Geweben  kein  freies  Alkali,  son- 
dern nur  kohlensaure  Alkalien.  Auch  diese  begünstigen  jedoch  den  Ein- 
tritt der  Oxydation.  So  ist  bekannt,  daß  eine  Lösung  von  Traubenzucker 
und  Soda  aus  der  Luft  Sauerstoff  aufnimmt.-)  Die  Menge  des  absorbierten 
Sauerstoffs  ist  jedoch  sehr  gering.  Schmiedeten/)  hat  ferner  n; 
dafl  Henzylalkohol  bei  Gegenwart  von  Wasser  durch  atmosphärischen 
.Sauerstoff  nicht  angegriffen  wird,  wohl  aber  wird  er  in  Benzoesäure  über- 
geführt, wenn  die  genannte  Verbindung  mit  Sodalösung  zusammen  dem 
I  rstoff  der  Luft  ausgesetzt  wird.  Auch  mit  Blut  zusammen  tritt  nw- 
dation  ein.  leitet  man  Benzylalkohol  mit  sauerstoffhaltigem  Blut  durch  die 


'j  Vgl.  u.  a.  Schaterntkoff :  Zur  Frage    über  die  Abhängigkeit   des  Säuerst»  ffrer- 

bfanehM   tob   den   SMentoffgehalt  iu    der  einzuatmenden  Luft   Archiv  f.  (Aul 

!'!i\si..l.   1904.  Suppl.  135. 

i  M   Stii-ki  und  N.  Sitln r :  Untersuchungen  über  die   physiologische  Oxvdatio». 
Dl]  f.  prakt  Chemie.  26.  1.  1882.  —  Vgl.  bezüglich  weiterer  dieses  Gebiet   bei  Ü 
\i  leiten  Murcrl  NencH  opera  omuia.    Bd.  I  und  II.  Friedrich  Vicweg  &   Sohn.  Brmnn- 
ig  1905. 
■)  Ü.  Schmudebtrg:  Über  Oxydationen   und  Synthesen  im  Tierkörper.    Archiv  f. 
expi-riment.  Patb.  u.  1'harmak.  14.  288.   1881. 
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Nieren  oder  Lungen  von  Hunden  oder  Schweinen,  so  ist  ebenfalls  Ben- 
zoesäure ifsi».  l.»ei  Anwendung  von  Salicylaldehyd  Salin  lsaure  nachweisbar 
I  * i * •  Mengen  der  erhaltenen  Sauren  sind  jedoch  sehr  gering.  Es  ist  not- 
wendig zu  betonen,  dali  diese  Versuche  keineswegs  zur  Erklärung  der 
Verbrennung  der  Nahrungsstoffe  ausreichen.  Sie  geben  uns  ein  Beispiel 
dafür,  da(.i  die  Einwirkung  des  Sauerstoffes  auf  leicht  oxydierbare  Sub- 
stanzen bei  Anwesenheit  von  Alkali  viel  leichter  verlauft  als  in  neutraler 
oder  gar  saurer  Losung.  Sic  vermögen  jedoch  keineswegs  einen  Ein- 
blick in  die  Oxydation  der  so  schwer  oxydierbaren  Nahriingsstoffe  zu 
geben. 

Wir  sind  gezwungen,  anzunehmen,  daß  entweder  der  Sauerstoff  in 
den  Geweben  in  eine  Form  übergeführt  wird,  in  der  er  aktiver  ist,  als  in  dem 
ihnen  zugeführten  Zustande,  oder  aber,  daß  die  Nahrungsstoffe  durch  die 
Zelltätigkcit  in  irgend  einer  Weise  verändert  werden,  so  dal'  sie  der  Ein 
wirkuug  des  Sauerstoffs  zugänglicher  sind.  Auch  können  beide  Prozesse 
parallel  nebeneinander  verlaufen. 

Der  Umstand,  daß  der  Sauerstoff  in  der  Form,  in  der  er  an  die  Ge- 
webe abgegeben  wird ,  nicht  fähig  ist,  die  unveränderten  Nahrungsstoffe 
zu  verbrennen,  ermöglicht  der  Zelle,  ihren  Stoffwechsel  ihren  Bedürfnissen 
iii/iipa-ssen  und  ihn  zu  regulieren  Vor  allem  gestattet  diese  Tatsache  der 
Zelle  auch,  ihre  Spannkräfte  bei  bestimmten  Funktionen  einem  bestimmten 
Nahrungsmateriale  zu  entnehmen.  Wir  dürfen  auch  nicht  autier  acht  lassen, 
dali  wir  über  die  Beziehungen  der  einzelnen  Organe  zueinander  und 
auch  der  verschiedenartigen  Zellgruppen  eines  und  desselben  Organs  viel 
zu  wenig  wissen,  um  beurteilen  zu  können,  ob  unter  allen  Umständen  die 
Verbrennung  eines  Brennstoffes  von  einer  Zelle  zu  Ende  geführt 
wird  oder  aber,  ob  die  eine  Zellart  die  Oxydation  nur  bis  zu  einer  be- 
stimmten Stufe  treibt  und  erst  an  anderer  Stelle  die  Verbrennung  eine 
totale  wird.  Es  deuten  auf  eine  solche  Annahme  vor  allem  Beobachtungen 
von  Bohr  und  Henriques  \),  welche  fanden,  dali  in  den  Lungen  auffallend 
ausgedehnte  Oxydationen  stattfinden.  Es  wird  Sauerstoff  verbraucht  und 
Kohlensaure  abgegeben,  und  zwar  in  einem  Umfange,  der  vermuten  liilit, 
dali  den  Lungen  mit  dem  Blute  nicht  völlig  oxydierte  Stoffwechselprodukte 
zugeführt  werden,  deren  Spannkräfte  die  Lunge  sich  bemächtigt.  Andrer- 
seits ist  zu  bedenken,  dal'  die  Lunge  als  solche  unter  der  Annahme,  dali 
der  Gasaustaiis.h  einem  Sekretionsprozeli  entspricht,  eine  schwer  abzu- 
schätzende, aber  sicher  beträchtliche  Arbeil  leistet,  zu  der  sie  der  Spann- 
kräfte bedarf.  Bohr  und  Henrique»  fanden ,  dali  auf  die  Lungen  etwa  •/» 
des  totalen  Stoffwechsels  des  ganzen  Körpers  entfällt.  Die  Einzelbeobach- 
tungen schwanken  sehr  (von  Ü     (5(5°/0). 

Wir  müssen  zum  vorneherein  hervorheben,  dali  wir  auch  heute  noch 
nicht  imstande  sind,  eine  auf  experimenteller  Grundlage  beruhende,  ein- 
deutige Erklärung  des  Wesens  der  tierischen  Oxydationsprozesse  zu  geben. 

'»  (Mt  Hohr  .iii.l  Httirique«:  I.  C.  (vgl  Vorl.  XVIII,  S.  tft),  Ar.  luve«  de  l'hjsiol. 
:>90.  1K97. 
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Wir  kenuen  vorläufig  nur  das  Anfangsprodukt,  die  Nahrungsstoffe  und 
den  Sauerstoff,  und  die  Endprodukte  der  Verbrennung.  Wir  sind  deshalb 
auf  Vermutungen  angewiesen.  Schon  die  grolle  Zahl  der  aufgestellten  Hy- 
pothesen beweist .  auf  welch  unsicherem  Roden  wir  uns  befinden.  Wir 
wollen  hier  nur  die  wesentlichsten  Theorien  berühren  und  nur  diejenigen 
hervorheben,  welche  auf  experimenteller  Grundlage  entstanden  sind. 

Zunächst  interessiert  uns  die  Frage,    ob  der  Sauerstoff  in  den  Ge- 
weben in  eine  Form  übergehen  kann,  in  der  er  imstande  ist,  die  Nahrungs- 
stoffe anzugreifen.   Man  dachte   an    die  Bildung  von  Ozon.    Wir  wissen, 
dall  Ozon  im  Gegensatz  zum  gewöhnlichen  Sauerstoff  ein  sehr  eoergis» 
Oxydationsmittel  ist  und  Verbindungen  angreift,  die  jener  nicht  verhrn 
kann.    Schon  8ck0nbeml)  hatte   seine   Beobachtungen    über   die    Wirkung 
des  Ozons   auf  das   Zellenleben   tibertragen.    SrhUnbein  führte  namentlich 
zahlreiche  im  Pflanzenorganismus    beobachtete  Oxydationen  auf    die  Ent- 
stehung von  Ozon  zurück.  Es  sollten  die  Pflanzengewebe  Stoffe  enthalten, 
welchen    er    die   Fähigkeit   zusprach,    den    atuinspliiirischen  Sauerstoff   zu 
ozonisieren.    Sie  sollten  sich  mit  dem    entstandenen  Ozon   verbinden,  und 
dann  unter  Rückbildung  zu  gewöhnlichem  Sauerstoff  aktiven  Sauerstoff  an 
oxydable  Verbindungen    abgeben.    Die  Annahme,    daß    tatsächlich    in  den 
Geweben  eine  Ozonbild ung  stattfindet,  stodt   auf  Schwierigkeiten.  •  >/on  ist 
schon  in  vcrhältiiism.iiig  geringer  Menge  ein  Zellgift.  Es  ist  auch  nie  gelungen 
Ozon  im  Pflanzen-  und  im  Tierorganismus  nachzuweisen.    Es  wurde  des- 
halb diese  Auffassung  bald  wieder  verlassen.  Viel  mehr  Wahrscheinlichkeit 
hat    die    Annahme,    dali    im    Organismus    aktiver     Sauerstoff     entsteht. 
Hoppe-Segler*),  welcher  auf  diese  Möglichkeit  hinwies,  beruft  sich  auf  den 
Umstand,  dal',  in  den  tierischen  Geweben  stets  lebhafte  Reduktionspro i 
neben  den  Oxydationsvorgängen  einherlaufen.    Hierbei   entstehen    red 
i'iide   Stoffe ,    die   die  neutralen  Sauerstoffmoleküle  sprengen ,    das 
Bnorstoffatom  binden  und  das  eine,  nun  aktive,  in  Freiheit  setzen.  Einen 
Einblick  in  diese  Prozesse    gibt    uns    die  Buttersäurcgiuung   des  ZtKJ 
Bei  diesem  wird  Wasserstoff  frei: 

('„II,  (»,.      Q»HfO,  f  2 CO,  +  --'ill  ). 

I  .me  Sttttze  für  die  Annahme,  dall  aktiver  Sauerstoff  die  tierischen 
Oxydationen  bewirkt,  gibl   uns  noch  die  Salpeterbildung.    Auch  bei  d 
nimmt  man  an.  dal»  die  Organismen,  deren  Lehenstatigkeit  der  Sulp 
H-iin    Bildung  verdankt,  zunächst  leicht  oxydable  Stoffe  erzeugen,  die  den 
atmosphärischen  Sauerstoff   zerlegen   und   so  aktiven  Sauerstoff  zur  Oxy- 
dation des  Stickstoffs  liefern. 

Für  die  Bildung    solcher  leicht  oxydabler  Stoffe,    welche  ante]    nor- 
malen Verhältnissen  sofort  verbrannt  werden ,   spricht  die  sog.  Selbstver- 


I  Qtrietbm  Friadritk  Schdnbein;  Poggendorß«  Annalen  05.  171    1846  Vgl.  »och: 
Über  die  Krzeugunp  des  Ozons  auf  chemisch  Basel.  Schweigbaitser* 
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brennung  des  Heues.  Es  häufen  sich  hier,  weil  der  Luftzutritt  fehlt, 
massenhaft  solche  leichte  oxydable  Stoffe  durch  Spaltunu:  UM  vorhandenen 
Materiales  an,  die  nun  bei  Luftzutritt  plötzlich  oxydiert  werden. 

Übertragen  wir  diese  Anschauungen  auf  die  im  tierischen  Organis- 
mus stattfindenden  Oxydationen,  dann  müssen  wir  annehmen,  datf  zunächst 
durch  Spaltung  der  Nahrungsstoffe  reduzierende,  leicht  oxydable  Ver- 
bindungen entstehen,  die  nun  durch  den  durch  das  Blut  den  Geweben 
gelieferten  Sauerstoff  oxydiert  werden,  wobei  gleichzeitig  ein  Teil  des 
Sauerstoffs  aktiviert  wird.  Dieser  Teil  würde  dann  die  schwer  oxydablen 
Stoffe  verbrennen.  Als  erster  Anstol»  zur  Verbrennung  der  Nahrungsstoffe 
hätten  wir  die  Einleitung  ihrer  Spaltung  zu  betrachten,  und  da  diese  durch 
Fermente  herbeigeführt  wird .  würden  sie  die  ganzen  Oxydationsprozesse 
ins  Rollen  bringen.  Diese  Annahme  hat  in  der  Tat  viel  für  sich  und 
deckt  sich  mit  manchen  Beobachtungen.  Wir  können  uns  mit  Hilfe  dieser 
Hypothese  wohl  vorstellen,  weshalb  /..  B.  der  Zuckerkranke  Traubenzucker 
und  nur  gerade  diesen  nicht  verbrennen  kann.  Wir  müssen  dann  an- 
nehmen ,  daU  dem  Üiabeteskranken  das  Ferment  fehlt ,  das  den  Zucker 
spaltet  und  damit  dem  Sauerstoff  die  Möglichkeit  benommen  ist,  auf  den 
Traubenzucker  resp.  dessen  Spaltprodukte  einzuwirken.  Allerdings  wäre 
nicht  ganz  verständlich,  weshalb  nicht  der  durch  die  Spaltung  und  Ox>- 
dation  der  anderen  Nahrungsstoffe  frei  werdende  aktivierte  Sauerstoff  nicht 
auch  Traubenzucker  verbrennen  sollte.  Jedenfalls  hat  es  die  Zelle  mit  der 
Annahme,  dal!  eine  feruieutative  Spaltung  die  Oxydation  einleitet,  in  der 
Hand,  die  ihr  zugeführten  Nahrungsstoffe  ganz  nach  ihren  Bedürfnissen 
zu  verwenden.  Wir  wissen,  dal'»  die  Fermente  spezifisch  wirken,  d.h.  dal 
sie  für  bestimmte  Verbindungen  abgestimmt  sind  und  nur  diese  spalten. 
Nimmt  man  nun  noch  an,  «lall  die  Zelle  die  spaltenden  Fermente  nicht  in 
aktivem  Zustande  enthält,  sondern  sie  nach  Bedarf  erst  aktiviert,  so  können 
wir  uns  wohl  ein  Bild  des  Zellhaushaltes  nach  dieser  Richtung  entwerfen. 
Nor  allem  lernen  wir  verstehen,  dal!  in  der  Zelle  die  Nahruugs^toffe,  die 
Fermente  und  der  Sauerstoff  nebeneinander  vorhanden  sein  können  und  erst 
im  gegebenen  Momente  die  Aktivierung  des  Fermentes,  das  den  Stoff 
spaltet,  deren  Spannkräfte  die  Zelle  bedarf,  die  Verbrennung  entfacht. 
Sehr  gut  vereinbar  mit  einer  solchen  Annahme  ist  die  folgende  Er- 
scheinung. 

Der  tierische  Organismus  verbrennt  die  Spaltprodukte  der  Naln  ungs- 
stoffe ,  die  ihm  als  solche  zugeführt  werden ,  glatt.  So  werden  die  Ab- 
l>:<uprodukte  des  EiwcilS,  Olykokoll,  Alanin  etc.,  wie  früher  schon  enriÜmf '), 
zu  Harnstoff  oxydiert.  Dies  gilt  jedoch  nur  fiir  diejenigen  Aminosäuren, 
welche  den  im  Eiweili  vorhandenen  genau  entsprechen  ,  d.  h.  die  dieselbe 
Konfiguration  wie  diese  besitzen.  Verfüttert  man  beispielsweise  einem 
Kaninchen  statt  1-Leucin  die  Razcmform,  d.  h.  dl-Leucin.  so  wird  nur  die 
eine  Form,  nämlich  das  1-Leucin  verbrannt,  während  die  andere  Hälfte  dc> 
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Razemkörpers,  das  rechtsdrehende  Leucin,  unverändert  im  Harn  wieder 
heint.  Die  Ursache  dieser  Erscheinung  beruht  ganz  offenbar  darauf. 
dlfl  eben  die  tierische  Zelle  auf  das  ihm  ganz  fremde  d-Leucin  nicht,  ein- 
gerichtet ist  und  infolgedessen  auch  kein  Ferment  besitzt,  um  es  zu 
-palten.  Aus  diesem  Grunde  vermag  auch  der  Sauerstoff  nicht  anzu- 
greifen. Dal»  übrigens  je  nach  der  Lebhaftigkeit  der  Verbrennungsprozesse 
imt/.dem  ein  Teil  der  dem  Eiweiß  nicht  angehörenden  Antipode  vor 
brannt  wird,  ist  nicht  auffaltend.  Wir  können  wohl  annehmen,  dai>  von 
anderen  Spalt  ungsprozessen  herrührender  aktiver  Sauerstoff  die  ' 
dation  bedingt. 

So  bestechend  nun  auch  diese  Hypothese  ist,  so  darf  nicht  ver- 
schwiegen werden,  dal»  sie  in  dieser  einfachen  Form  keineswegs  ausreicht, 
um  alle  Erscheinungen  der  tierischen  Oxydation  zu  erklären.  Die  Ver- 
haltnisse liegen  viel  komplizierter,  als  sie  dargestellt  sind.  Vor  allem 
iniiten  wir  erwarten,  dall  beim  Ausschlaft  von  Sauerstoff  eine  Anhäufung 
von  oxydahlen  Stoffen  in  den  Geweben  stattfinden  würde,  und  /war 
in  besonders  erhöhtem  Malle,  weil  dem  Organismus  nun  nur  die  durch 
Spaltung  frei  werdenden  lebendigen  Kräfte  zur  Verfügung  stehen,  und 
er  mit  diesen  seine  Arbeit  verrichten  muH.  Wir  haben  bereits  früher 
Versuche  nach  dieser  Richtung  kennen  gelernt.1)  (i.v.  liungr*)  hat  nach- 
gewiesen, daß  die  Ascarideu  die  Fähigkeit  haben,  mehrere  Tage  ohne 
Sauerstoff  zu  leben.  Sie  führen  unter  Luftaussehluü  lobhafte  Bewegungen 
aus.  Die  zu  diesen  nötige  lebendige  Kraft  kann,  wie  schon  betont,  nur 
durch  Spaltiingspro/*  ngt.  werden.    Wir  müßten  nun  erwarten,  daß 

Wasserstoff  und  leicht  oxydable  Stoffe  entstehen  würden.  Es  war  dies  je- 
doch nicht  der  Fall.  Weder  Hell  sich  Wasserstoff  nachweisen,  noch  ver- 
schwand den  Würmern  zugeführter  Sauerstoff,  wenn  sie  tagelang  ohne 
Sauerstoff  gelebt  hatten.  Nun  darf  man  keineswegs  diese  Resultate  auf 
übrigen  tierischen  Organismen  übertragen.  Die  Parasiten  des  Darmes 
sind  an  eine  geringe  Sauerstoffzofuhr  gewöhnt.  Es  ist  wohl  möglich,  daß 
ihr  Stoffwechsel  in  ganz  anderer  Weise  verläuft  wie  bei  den  übrigen 
tierischen  Organismen.  Es  können  selbstverständlich  Spaltprozesse  in 
grol-em  Umfange  stattfinden,  ohne  datt  leicht  oxydable  Verbindungen  ent- 
stehen. Ferner  wäre  es  denkbar,  daL'i  den  Darmbewohnern  normalerweise 
aktiver  Sauerstoff  zur  Verfügung  steht,  der  bei  den  lebhaften  Reduk- 
fKMispjoyt'SM'ii  im  Darmkanal  wenigstens  in  geringer  Menge  entstehen 
konnte.  Andrerseits  muß  betont  werden,  dal!  die  Annahme  einer  Aktivierung 
von  Sauerstoff  durch  Bildung  reduzierender  Substanzen  in  den  Geweben 
Dient  über  das  Stadium  einer  Hypothese  hinausgekommen  ist.  Vor  allem 
ist  auffallend,  daß  der  tierische  Organismus  selbst  sehr  leicht  o: 
Stoffe,  wie  z.  B.  Phosphor,  lange  Zeit  unverändert  in  den  Geweben   auf- 


)  Vgl.  Yorles.u.-  IV.  B  W 
')  ff.  0  thtmfft     Weiten  ('iiwrauchungen  über  die  Atmung  der  Wfinner.   Zeit- 
f.  physiol.  Chemie.  14.  318.  1800 
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bewahren  kann.  Es  labt  sich  nicht  ohne  weiteres  verstehen,  weshalb  er  dem 
aktiven  Sauerstoff  entgeht,  es  sei  denn,  dali  man  zu  der  Annahme  greift, 
dal',  der  Phosphor  auf  seinem  Transporte  durch  die  tierischen  Gewebe  so  ge- 
leitet werde,  dali  er  nie  mit  solchem  zusammentrifft.  Eine  solche  An- 
nahme ist  sehr  gezwungen,  denn  wir  wissen  durch  zahlreiche  Beispiele, 
dali  der  tierische  Organismus  durch  Oxydation  in  ausgedehntem  Matte 
die  Gewebe  vor  der  Einwirkung  von  Giftstoffen  schützt.  So  wird  z.  B. 
die  Oxalsäure  im  Kaninchenorganismus  vollständig  verbrannt.1)  Die  Ox\ 
dation  geht  nicht  in  allen  Fällen  so  weit,  sehr  oft  hat  sie  nur  den  Zweck, 
die  Verbindung  so  vorzubereiten,  um  sie  zur  Kuppelung  mit  Selmt/sl  offen. 
sei  es  Glykokoll,  Schwefelsaure,  Glukuronsäure,  Harnstoff  geeignet  zu 
machen.  Andrerseits  kann,  wenn  es  die  Umstünde  erfordern,  auch  eine 
Reduktion  die  Anlagerung  an  die  genannten  Stoffe  einleiten.  Jedenfalls 
ist  es  von  grobem  Interesse,  dal»  die  Oxydation  eine  sehr  verschiedene 
sein  kann,  bald  wird  eine  Verbindung  total  verbrannt,  bald  wird  nur 
Sauerstoff  angelagert.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dali  die  Zelle,  wie 
schon  betont,  die  Spaltungsprozesse  durch  ihre  Fennente  regulieren  kann, 
es  bleibt  uns  jedoch  nach  der  Annahme  der  Entstehung  von  aktivem  Sauer- 
stoff schwer  verständlich,  weshalb  die  Oxydation  unter  Umstanden  bei  relativ 
leicht  oxvdahlen  Stoffen  auf  einer  bestimmten  Stufe  stehen  bleiben  kann 
und  in  anderen  Fällen  zur  totalen  Oxydation  führt. 

Wir  müssen  unbedingt  einer  Hypothese  den  Vorzug  geben,  welche 
auch  eine  Regulation  der  Oxydation  in  sich  schlielit.  Die  ersten  Anfänge 
einer  solchen  sind  auf  Monte  Traubr.1)  zurückzuführen.  Traube  wies  auf 
die  Bedeutung  Sauerstoff  übertragender  Stoffe  hin.  Wir  kennen  ans  der 
unbelebten  Natur  verschiedene  Prozesse,  bei  denen  durch  Vermittlung  eines 
Sauerstoffüberträgers  Sauerstoff  auf  eine  diesen  nicht  direkt  auf- 
nehmenden Stoff  übertragen  wird.  Um  ein  Befepiel  an/,iiführ»'ii.  sei  an 
die  Oxydation  von  Traubenzucker  durch  indigschwefelsaures  Kali  und 
durch  Kupferoxyd  erinnert.  Wird  eine  Traubenzuckerlosung  mit  kohlen- 
saurem Alkali  allein  an  der  Luft  erwärmt,  so  wird  fast  gar  kein  Sauer- 
stoff aufgenommen.  Der  Traubenzucker  bleibt,  soweit  wir  das  beurteilen 
können ,  unverändert.  Fügt  man  der  Lösung  indigschwefelsaures  Kali 
hinzu,  so  sieht  man  nach  einiger  Zeit  die  blaue  Lösung  sich  entfärb. n. 
zugleich  nimmt  der  Gehalt  der  Flüssigkeit  an  unverändertem  Trauben- 
rockm  nli.  Eß  i-r  Traulii'uziirker  owlnwl.  wurden.  Schüttelt  man  die 
iÄisung  nun  mit  Luft  durch,  so  färbt  sie  sich  wieder  blau ,  um  nach 
einigem  Stehen  wieder  farblos  zu  werden.  Gleichzeitig  ist  eine  neue  Menge 
Traubenzucker  oxydiert  worden.  Dieser  Prozeb  1101  sich  so  lange  wieder- 
holen, bis  aller  Traubenzucker  angegriffen  ist  Es  genügt  eine  kleine  Menge 
indigschwefelsauren  Alkalis,   um  eine    grotie  Trauhenzuckernienge  zu  oxy- 


i    \i.  .Ititr/inrif»    und  Winn  lUirih-    i  lior  Vorkommen  und  Bestimmung  der  I >\:il- 
riare  im  H«»n.  ZdtMbr.  f.  pliysi-.l    fluni»!   K.  887    040.)  I90& 
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dieren.  Ganz  ebenso  verhält  sich  Kupferoxyd.  Eine  ammoniakalischeKopfer- 
oxydlösung  wird  heim  Erwärmen  mit  Traubenzucker  entfArbt.  Es  geht  das 
Kupferoxyd  in  Kupferoxydul  über,  d.  h.  es  hat  eine  Reduktion  stattge- 
funden. Es  ist  Sauerstoff  an  Traubenzucker  abgegeben  worden.  Läßt  man  die 
entfärbte  Lösung  einige  Zeit  an  der  Luft  stehen,  so  .sieht  man  zunächst 
an  den  Stellen,  welche  mit  der  Luft  in  Berührung  stehen,  Blaufärbung  ein- 
treten. Es  wird  wieder  Sauerstoff  aufgenommen,  der  von  neuem  an  Trauben- 
zucker übertragen  werden  kann.  I>er  ganze  Prozeß  kann  sehr  beschleunigt 
werden,  wenn  mau  die  Flüssigkeit  mit  Luft  schüttelt. 

In  ganz  entsprechender  Weise  kann  man  sich  vorstellen,  daß  auch 
in  dm  tinis.ehen  Geweben  Stoffe  vorhanden  sind,  welche  Sauerstoff  auf 
die  an  und  für  sich  nur  schwer  nxydablen  Nahrungsstoffe  übertragen  und 
so  die  Verbrennung  einleiten.  Wie  schon  betont,  genügen  kleinste  ifongtM 
solcher  Substanzen,  um  unermeßliche  Oxydationen  in  die  Wege  zu  leiten 
Sie  selbst  werden  ja  nicht  weiter  verändert.  Nun  wissen  wir  aus  zahlreichen 
Erfahrungen,  daß  im  tierischen  Organismus  und  auch  im  pflanzlichen 
Fennente  eine  große  Rolle  spielen.  Es  lag  nahe,  für  die  Funktion  der 
Sauerstoffübertragung  gleichfalls  solche  anzunehmen.  Schon  Traube  spricht 
von  Oxydationsfermenten.  Vor  allem  hat  in  neuerer  Zeit  8ehmh  die 

Möglichkeit  des  Vorkommens  bestimmter  sauerstoffübertragender  Fermente 
betont,  und  auf  seine  Anregung  hin  ist  es  auch  A.  Jwjinf')  gelun 
den  Nachweis  zu  erbringen ,  daß  Organextrakte  als  Sauerstoffüberträger 
wirken,  ja,  es  läßt  sich  das  wirksame  Prinzip  aus  diesen  mit  Alkohol  fällen, 
ohne  daß  es  seine  Wirkung  einbüßt.  Erhitzen  auf  100"  zerstört  es  da- 
gegen. 

Es  kann  heute  keinem  Zweifel  mehr  unterliegen,  daß  tatsächlich  so- 
wohl die  tierischen  wie  die  pflanzlichen  Gewebe  eine  große  Zahl  derartiger 
Fermente  besitzen.    Ihr  Nachweis   ist    durch  scharfe  Heagenlien   sehr  er- 
leichtert worden.  Werden  Organbreie  oder  Extrakte  z.B.    mit  einer  alk;» 
fischen  Lösung  von  a-Naphthol  plus  p-Phenylendiamin  geschüttelt 
tritt  bald  Blaufärbung  unter  Bildung  von  Jndophenol  ein.J)  Ohne  Zusatz 
der  j-tiiaimtin  Organextrakte  erfolgt  die  Färbung  nur  sehr  langsam.   Eine 
M  hon  von  Sck&kbän  benutzte  Reaktion  ist  die  Blauung  vonGuajaktinktur.  Ihr 
Auftreten  spricht  jedoch  nicht  eindeutig  für  die  Anwesenheit  von  oxydieren- 
den Fermenten.  Die  Guajakreaktion  wird  auch  durch  zahlreiche  oxydie 
rende  Stoffe,  wie  Eisenchlorid,  Chromsäure,  Chlor.  Brom  etc.  herbei 
geführt.  Durch  Ovganextiakte   läßt  sich  feiner  Salizy laldch yd    in  Sali- 
zylsäure. Hen/ylalkoliol  in  Benzoesäure  überführen.*)  Form  aide! 


0  Sckmüdebirff;    I  b«   Spaltungen  und  Synthesen  im  Tierkftrpor.    Archiv  für 
experiin.  Palh.  n.   I'liinn    U    288.  1881. 

■    i  Jaqutt:    i  bau    «lic  Bedingungen    der  Oxydationsvorginge  in  den   Gewebes 
experim.   I'atli.  u    Pharm    29.  3W,.   1H'.I_'. 
»)  /*   /i'.'.V, mann  uml    II     Spitzer. -  F»ir-  ( Ixydai'mnswirku:  »ebe   Berichte 

der  i'fi.iM  lifn  Cuem.  Gesellseh.  28.  5*17    IM'.. 
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wird  zu  Ameisensäure  ')  und  arsenige  Säure  zu  Arstn>;i  u  re  -)  oxydiert 
v-Naphty  lami  n  ^eht  in  das  violettblaue  Üxynaphtylamin,  Benzidin 
in  einen  violettbraunen  Körper  über.*)  l'henolphtalin  wird  zu  Phenol- 
phtaleTn*)  oxydiert.  Es  sind  dies  einige  Beispiele  von  Oxydationen,  die 
durch  Orgranbrei  und  Organextrakte  mit  größter  Leichtigkeit  eintreten,  ja 
bei  Pflanzen  kann  man  die  oxydierende  Wirkung  bestimmter  Organe,  z.  B. 
der  Wurzeln,  direkt  durch  Wachsenlassen  derselben  auf  mit  den  genannten 
Heagentien  getränkten  Papierstreifen  nachweisen. 

Iuirch  diese  Befunde  ist  die  ganze  Frage  der  tierischen  und  am  h 
der  pflanzlichen  Oxydationen,  die  sich  in  ihren  wesentlichsten  Punkten 
von  den  ersteren  nicht  unterscheiden,  in  gaüz  neue  Bahnen  gelenkt  wor- 
den. Wenn  es  auch  nach  dem  jetzigen  Stand  dieser  ganzen  Forschung  zu 
weit  gegriffen  wäre,  von  einer  Aufklärung  der  Oxydationsprozesse  in  den 
Geweben  zu  sprechen,  so  darf  doch  andrerseits  betont  werden,  daU  zahlreiche 
un6  sonst  nicht  verständliche  Prozesse  unserem  Verständnis  näher  gerückt 
worden  sind.  Wie  wir  später  sehen  werden,  haben  wir  allen  Grund  anzunehmen, 
dab  ein  bestimmtes  Ferment  stets  nur  auf  ganz  bestimmte  Verbindungen 
einwirkt.  Das  eiweiüspaltende  Ferment,  das  Trypsin,  greift  nur  Proteine 
an,  nicht  aber  Kohlehydrate.  A  priori  wi-ire  es  ja  wohl  denkbar, 
die  oxydierenden  Fermente  eine  Ausnahmestellung  einnehmen  und  ganz 
allgemein  fähig  sind,  Sauerstoff  zu  übertragen.  Dies  ist  nun,  wie  wir  aus 
zahlreichen  Beobachtungen  bestimmt  wissen,  nicht  der  Fall.  So  kommt  die 
schon  erwähnte  synthetische  I  'xydation  von  x-Naphthol  und  p-Phenylendiamin 
zu  Indophenol  in  alkalischer  Lösung  nur  bestimmten  Oxydationsfermeuten 
zu.  In  der  Leber  /..  B.  vermögen  die  diesem  ( >rgane  zugehörigen  Fermente 
wohl  Aldehyde  (Salizylaldehyd  z.  B.)  in  die  entsprechenden  Säuren  über- 
zuführen, dagegen  nicht  Indophenol  zu  bilden.  Jacohyb)  prüfte,  oh  das 
wlaldehyd  zu  Salizylsäure  oxydierende  Ferment  auch  auf  andere  Ver- 
bindungen, wie  Essigsäure,  Stearinsäure,  einwirkt,  jedoch  ohne  Erfolg. 
Andrerseits  sind  oxydierende  Fermente  bekannt,  welche  wohl  Gujaktinktur 
blau  färben,  nicht  aber  mit  Salizylaldehyd  reagieren.*) 

Besonders  in  der  Pflanzenwelt  sind    derartige   ganz   spezifisch    wir- 
kende oxydierende  Fermente  bekannt   und  auch  je  nach  ihrer  Wirkungs- 


')  l'ohl:  Aar  Kenntnis  de«  oxydativen  Fermente«.  Archiv  f.  experim.Path.u.  Pharm. 
88  06.  1896. 

i    II     >;,tt;rr:  Weitere  Beobachtungen  über  die  oxydativen  Leistungen  tierischer 
Gewebe,  l'flügtrs  Archiv.  71.  .>'.",.   iv.is. 

"i  Äf.  Kactbortki :  Oxydiereode  und  reduzierend»  Kici-nschafu-u  der  lobenden  Zellen, 
i  her  die  oxydierende.  Fähigkeit  der  HoBorptionsf lache  der  Wurzel  der  Blutenpflanzen. 
Anzeiger  der  Akad.  der  Wi&sensch.  zu  Krakau.  1905. 

')   KofJfc  an«!  SheJd:  l'henolphtalin  ag  a  reagent  for  the  oxydizing  ferment.  Am.-i  u 
OMR.  Journal.  IM.  187.  1901. 

)  Martin  Jacvby :    i  her  Oxydationsfermente  der  Leber.     übdMM   Archiv.  107. 
235.  1899. 

•)  t   Marne* :    Kxistance    dune    oxydue    che*  lVcrcvisse.    Compt.  rend. 

de  lu  mm,  do  biul.  49.  175.  1897.  —  KxMcu.-e  d'uuo  oxydaae  cbez  les  maranuiere*.  Ebenda. 
49.  285.   1897.  -   Vgl.  ferner:   Kbeuda.  49   193.  559,  59fi;  50.  195. 
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weifiö  mit  besonderen  Namen  belegt  worden.  In  den  Pflanzensäften  findet 
sich  sehr  häufig  die  sog.  Tyrosinase1),  d.h.  ein  Ferment,  das  Tyr 
in  Homogentisinsauretj  oder  in  andere  gefärbte  Produkte  überführt. 
liehe  oder  doch  sehr  ähnliche  Fermente  finden  sich  Übrigens  auch  im 
tierischen  Organismus.  So  bewirkt  der  barmsaft  von  hungernden  Mehl- 
würmern Dunkelfärbung  von  Tyrosin.8)  Auf  eine  derartige  Wirkung 
in  neuerer  Zeit  auch  eine  alte  Beobachtung  zurückgeführt  worden.  Bekannt- 
lich ist  das  Insekt enblut  farblos  oder  doch  nur  schwach  gefärbt.  Sobald  das 
Blut  den  Körper  verläßt,  färbt  es  sich  rasch  dunkel,  r.  Fürth  und  11 
der*)  stellten  nun  fest,  dal',  diese  Melanose  genannte  Braunfärbung  eben- 
falls auf  ein  oxydierendes  Ferment  zurückzuführen  ist  Sie  erbrachten  diesen 
Beweis  auf  folgende  Art:  Sie  gewannen  aus  den  Puppen  von  Deilephila 
elpenor  und  euphorbiae  durch  Anstechen  eine  grünlich  gefärbte  Flüssig- 
keit, aus  der  sie  durch  Fällen  mit  Ammoniumsulfat  einen  Niederschlag  er- 
hielten, der  in  OOf>"  „iger  Sodalosung  gelöst  in  einer  Tyrosinlösung  bald 
Violett-  nnil  dann  Sehwarzfarlmng  bewirkte.  Schließlich  schied  sich 
Substanz  in  dunklen  Hocken  ab.  Die  Tyrosinase  wirkt  übrigens  nicht  allein 
auf  Tyrosin  ein,  sondern  auch  auf  andere  aromatische,  mit  Ilvdroxylen 
versehene  Verbindungen,  wie  auf  Bren/.katechin.  Hydrochinon.  Im  Insekten- 
blut selbst  findet  sich  nicht  Tyrosin,  sondern  ein  Chromogen,  das  offenbar 
diesem  sehr  nahe  steht  Es  darf  als  sicher  angenommen  werden,  datf  die 
Tyrosinase  sehr  verbreitet  ist  und  unzweifelhaft  bei  der  Pigmentbildung 
eine  grolle  Holle  spielt.  Auch  im  Blut  des  Flußkrebses  findet  sich 
eine  Tyrosinase,  ferner  in  den  Tintendrüsen  der  Cephalopoden. 

In  viel  weitgehenderem  Mal-e  ist  die  Tyrosinase  im  Pflanzenreich, 
in  dem  sie  entdeckt  worden  ist.  aufgefunden  worden.  Ihre  Verbreitung 
scheint  eine  ganz  allgemeine  zu  sein.  Bertorand9)  hat  neben  dei  T. m. Kinase 
ein  zweites  Ferment,  die  Lakkase,  hergestellt,  welches  nur  auf  Hydro- 
chinon und  Pyrogallol  wirkt. 

in  enger  Beziehung  zu  diesen  Fermenten  steht  das  gl  u  kölnisch«- 
Ferment,  dem  wir  bereite  wiederholt  begegnet  sind"),  dessen  Existen 


'>  E  Bounjueloi    et   O    Hrrirtind  ■    Journal  pharmac.  cliim.  (6.»  3   177   1896 

Bull.  *nc.  mycol    Armee  B  Ifl  87  1886 

*)  donnermann:  Homogentisinaäurc,  die  faruebodingonde  Substanz  dunkler  Rabe 
sftfte.  Pflüytrs  Archiv   82  289   1900. 

M    H".  Hiedemxxnn :  Iteitrüge  /.in  vergleichenden  Physiologie  il-  l  'ig.  I   LHe 

Verdauung  der  Larve  von  Tcnebrio  molitor.  1'jL-  luv.  72   1< 

4l  -    l-'i.rih  im.!  IL  *,-hii<  t<t,r:  Cber  tierische  Tyrosioasen  und   ihre  bezieh; 
tat  l'iifmentbihlurig   Hqfntiattr*  Beibig*.  1  220.  1901 
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fcneM.  122.   1132.   1896.   —  Sur  une  nouvelle  «xydase,  on  feiment  s«-luMe 
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•doch  noch  nicht  über  alle  Zweifel  erhaben  ist.    Ilicihei    gefctfrl  ferner  die 
beim  Ahban  der  Ktikleine  tätige  Oxydase. ') 

Zu  den  oxydierenden  Fermenten  müssen  wir  anch  das  von  / 
und  ./.  Meisenheima'-)  entdeckte   Fnzym  der  Fssigsäurebakterien   rechnen. 
Dieses  führt  unabhängig  von   der  übrigen  Lebenstätigkeit   dei  genannten 
Mikroben  Alkohol  in  Essigsäure  über: 

CH,  .GH» OB  +  20  =  CH, .  OOOH  4-  H20. 

Gewir>  sind  noch  viele  .indere  Uxyd.-uionsprozesse  auf  oxydierende 
Fermente  zurückzuführen,  und  es  sind  auch  in  der  Literatur  noch  zahl- 
reiche, mit  besonderen  Namen  belegte  Enzyme  aufgeführt.  Wir  dürfen 
jedoch  nicht  vergessen,  dali  die  Identifizierung  von  Fermenten  eine 
schwierige  Aufgabe  ist.  und  in  den  wenigsten  Fällen  der  \;irliwei*  eine.« 
„neuen"  Enzyms  so  erbracht  winde,  dali  jeder  Zweifel  ausgeschlossen  ist.  So 
wissen  wir  durch  die  Untersuchungen  von  Bertrand 3),  dali  im  Saft  der  Vogel- 
heeren ein  sechswertiger  Alkohol,  der  Sorbit,  enthalten  ist,  der  unter  be- 
stimmten Umständen  in  die  Ketohexose,  die  Sorbose,  übergehen  kann. 
Es  wäre  unrichtig,  unmittelbar  den  Sehluli  zu  riehen  « 1  - *. I  dieser  offenbare 
<  »xydationsprozeü  auf  ein  oxydierendes  Ferment  zurückzuführen  ist.  Es  hat 
sich  nämlich  herausgestellt,  dali  eine  bestimmte  liakterienart,  Bacterium 
v.  li u  ii in,  die  durch  Übertragung  durch  eine  kirim-  rote  Fliege.  I'iosophila 
funebris.  in  die  Beeren  hineingelangt,  diese  Fbei-führung  bewirkt.  Dieses 
Bacterium  oxydiert  auch  Mannit  zu  Fruktose.  Xylose  zu  Xykmsüure 
Obwohl  es  nun  sehr  wahrscheinlich  ist,  daß  diese  Bakterien  mit  Oxyda- 
tionsfermenten arbeiten,  darf  andrerseits  doch  der  Beweis  erst  als  erbracht 
gelten,  wenn  das  Ferment  isoliert  ist 

Wir  haben  absichtlich  Umschau  gehalten  unter  den  bis  jetzt  be- 
kannten oxydierenden  Fermenten,  um  uns  ein  Urteil  über  die  Art  der  beob- 
achteten Oxydationen  und  die  Verbreitung  derartiger  Fermente  zu  bilden.  Wir 
dürfen  uns  nicht  verhehlen,  dali  uns  eine  Einsicht  in  den  oxydativen  Abi 
der  wichtigsten  Nahrungsstoffe  keineswegs  geworden  ist  Wir  wissen  vor- 
läufig nicht,  wie  und  in  welchem  Momente  die  Oxydation  bei  den  1  iu,n 
Stoffen,  Fetten  und  Kohlehydraten  einsetzt  Wir  können  wohl  Vermutungen 
aussprechen.  Gewißheit  haben  wir  nicht. 
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Wir  haben  bis  jetzt  nur  die  bekannten  Tatsachen  aufgeführt  und 
nicht  erwähnt  in  welcher  Weise  diese  oxydierenden  Fermente  wirken.  Viel- 
!' mIit  «tirirhtert  ein  Einblick  in  den  Mechanismus  ihrer  Wirkung  das  Ver- 
tüiidnis  der  Oxydation  in  den  Geweben  überhaupt  Leider  mUffies  wir  im 
voraus  bemerken,  dali  wir  auch  hier  nur  Hypothesen  vortragen  können 
und  noch  aulerstarid«.'  sind,  mit  Sicherheit  den  Ablauf  der  durch  die  o.w- 
datioasferment     lirihri^eluhrten   l'ro/rsse  /u  erklären. 

ZVtwft*1)  dachte  an  die  Bildung  von  Wasserstoffsuperoxyd,  und 
zwar  in  folgender  Weise.  Bei  der  Oxydation  von  leicht  oxydablen  Sub- 
stanzen wird  nicht  Sauerstoff  gespalten  und  aktiver  Sauerstoff  frei,  son- 
dern es  tritt  Spaltung  von  Wasser  ein.  Hierbei  verbindet  sich  dessen  Hydro- 
xylgruppe mit  der  oxydablen  Substanz  (R)  und  das  freie  W asserstoffatmn 
tritt  mit  dem  neutralen  Sauerstoff  zu  Hydroperoxyd  \\\_  <  h)  zusammen: 

R  +  2H.1 »  +  Os  =  R(OH),  +  H,  Ot. 

Das  Wasserstoffsuperoxyd  wirkt  bekanntlich  lebhaft  oxydierend  und 
greift  auch  die  schwerer  oxydablen  Stoffe  an. 

Man  kann  sieb  diesen  Pro/eM  auch  in  anderer  Weise  vorstellen  und 
annehmen,  daß  die  leicht  oxydanle  Substanz  (R)  mit  dem  Sauerstoff  zu 
einer  peroxydartigen  Verbindung  zusammentritt  Diese  kann  dann  ein  Sauer- 
sloffatorn  an  die  schwerer  oxydablen  Verbindungen  (R,)  abgeben  und  so 
•  iwdierend  wirken*): 

R-fO,  =  R05.  ROi  +  B»  =s  EU )  +  R,ü. 

Es  vertreten  diese  Peroxyde  das  Wasserstoffsuperoxyd  und  spielen 
dieselbe  Rolle.  Nach  dieser  Theorie  haben  wir  nicht  „aktivierten"  Sauer- 
stoff vor  uns,  sondern  gebundenen,  jedoch  sehr  leicht  abspaltbaren 
-iiiitrstoff. 

Es  fragt,  sich  nun,  welche  Beziehungen  die  eben  geschilderten  Fer- 
mente zu  dieser  Peroxydbildang  besitzen.  Wir  können  uns  vorstellen, 
d.ii.  diese  den  Sauerstoff  an  sich  reillen  und  unter  Peroxydbildung  ein 
Sauerstorfatom  übertragbar  machen.  In  der  Tat  wird  eine  solche  Wirkung 
auch  vermutet.  .1   Beck  und  /'.  Chodat1)  haben  diese  Annahme  auf  tlrund 


Moritz  Traube:  über  die  Konstitution  dos  Wasseretoffhyperoxyds.  Berichte  der 
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10.    III.)     L8861  Zur    Lehre    von    der  Autoxydation    (langsame    Verbrenn' 
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ausgedehnter  Ucobachtungen  auch  auf  experimentellem  Wege  getätigt 
Diese  Autoren  haben  ihre  Untersuchungen  an  Pflanzen  ausgeführt.  Sie 
trennen  die  an  den  Üxydationsprozesseo  beteiligten  Fermente  in  drei 
•i  nippen.  Einmal  finden  sich  eiweißartige  Körper,  welche  den  Sauerstoff, 
der  den  Geweben  durch  dasIMut  zugeführt  wird,  in  der  eben  besprochenen 
Weise  unter  Peroxydbildung  aufnehmen.  Von  diesen  Fermenten,  ,,0.\y- 
genasenu  genannt,  lälit  sich  ein  weiteres  abtrennen.  Dieses  hat  die  Fähig- 
keit, das  Oxydationsvermögen  der  l'eroxyde  zu  erhöhen.  Bach  und  Chodut 
nennen  dieses  Ferment  Peroxydase.  Ferner  finden  .sich  in  jeder  Zelle 
auch  Katalasen,  welche  Wasserstoffsuperoxyd  katalytisch  unter  Sauerstoff- 
entwicklung zersetzen. 

Solche  katalytisch  auf  Wasserstoffsuperoxyd  wirkende  Stoffe  sind 
nicht  nur  in  den  pflanzlichen,  sondern  schon  längst  auch  in  den  tierischen 
Gewebes  aufgefunden  worden.  Thinard1)  war  es  schon  bekannt.  daC-  das 
Nieren-  und  Lungengewebe  und  Fibrin  Wasserstoffsuperoxyd  ebenso 
energisch  in  Wasser  und  Sauerstoff  zerlegen,  wie  Platin,  Gold  und  Silber. 
Auch  in  der  Milch*)  und  im  Blute  'ji  findet  sich  eine  Wasserstoffsuper- 
oxyd-Katalase.  Sie  ist  offenbar  ganz  allgemein  verbreitet.4)  Die  Bedeutung 
dieser  Katalase  ist  recht  verschieden  beurteilt  worden.  Ks  ist  ihr  eine  die 
(In! stehung  aktiven  Sauerstoffs  hindernde  Itolle  zugesprochen  wurden.  Es 
laut  sich  z.  B.  zeigen,  dali  Harnsäure  und  Xanthin  durch  Wasserstoffsuper- 
oxyd nicht  oxydiert  werden,  wenn  eine  Katalase  zugegen  ist,  Sie  zersetzt 
Wasserstoffsuperoxd  unter  Bildung  von  molekularem  Sauerstoff.'1)  Wir 
haben  somit  die  Katalasen  keineswegs  als  oxydierende  Fermente  aufzu- 
fassen. Sie  vermögen  auch  weder  Guajaktinktur  an  und  für  sich  zu  bläuen, 
noch  bei  Anwesenheit  von  Hydroperoxyd.  Die  /eilen  haben  in  ihnen 
offenbar  ein  Mittel,  um  die  Lebhaftigkeit  der  Oxvdationsprozesse  herab- 
zusetzen und  diese  zu  regulieren. 

Die  Wirkung  der  Oxygenasen  schien  eine  sehr  einfache  Erklärung 
durch  den  Nachweis  zu  finden,  dal»  sie  Aschenbcstandteile  enthalten,  wel<  lie 
an    und    für    sich    saiier.stoffubertragende  Kii*enschaften    haben.    So    fand 


Vgl.  auch  Bounjurlot :  Remarques  snr  les  matiere*  oxyd  n  1'on  pom  M-nroutrer 

les  «'-ires  rivant*.  Compt.  rend  de  1*  sor  bi.il.4i>.  102.  IN'.»?.  —  Ferner  /<'.  IhittUi 
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rend.de  l'Acad.  des  Sciences.  140.  1197.  IflOB  und:  Untersuchungen  Blwt  die  Wirkung 
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12   780.  1899  und:  Beiträge  zur  Kenntnis  der  ox\iütfi*en  Fermente  und  der  Stiperox\daaon. 
Zeitschr.  f.  Bmlog.  42.  91    19ÖJ 
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ichnft  i    j  Chemie.    Bd.  44    257    I9n:i  m,il  51.   673.  1895."  -    Proceed.  of  the 
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Bertrund  v\  Mangan    in    der  Lakkase,  und  zwar  2o°  0.   Mangansalze  sind, 
nun   sehr   wirksame  Sauerstoffübertrtger.    In  anderen  Oxydasen  ist  Eisen 
nach  gewiesen  worden.  Bertrtmd  führt  folgenden  Versuch  an.  Er  verglich  0 
Enzym  in  50 £9»*  Hydrochinonlösung  in  seiner  Wirkung  einmal  mit  Mangan 
allein  und  dann  mit  Mangansalz  +  Enzym  und  erhielt  folgende  Werte: 

Mit  Mangan  allein O'Actn'  Sauerstoff  absorbiert 

„    Lakkase  aus  Luzerne  allein  02    „ 

„    Lakkase  -f  Mangausalz    .    .  &?>    ..  „ 

Diese  anorganischen  Bestandteile  sollen  mit  Fiweil-  zusammen  disso- 
ziierbare Metallverbindungen  bilden.  Das  Metall  würde  die  Sauerstoffüber- 
tragung  übernehmen,  und  zwar  ganz  in  derselben  Weise,  wie  wir  das 
für  die  Oxydation  des  Zuckers  in  alkalischer  Lösung  durch  Kupferoxyd 
geschildert  haben.  Man  müUte  sich  vorstellen,  dal»  das  Mangan  in  Form 
von  Manganoxydul  vorhanden  ist.  welches  das  eine  Sauersfoffatom  des  Sauer- 
stoffs der  Gewebe  unter  Bildung  von  Mangandioxyd  bindet,  während  das 
andere  Sauerstoffatom  auf  den  oxydablen  Körper  übertragen  wird.  Das 
entstand  ene  Mangandioxyd  könnte  dann  unter  Sauerstoffentwicklung  unter 
Bildung  von  Manganoxydul  zerfallen,  und  zwar  würde  dieSauerstoffabspaltmu 
dem  eigentlichen  Pennest,  der  Oxydase,  an  die  das  Mangansalz  gebunden 
ist,  zukommen.  Diese  Anschauungen  sind  jedoch  durch  den  Befund  von 
Chodai  und  Bach,  dall  aus  verschiedenen  Pflanzen  dargestellte  manganhaltige 
Oxydasen  bei  Abwesenheit  von  Peroxydasen  keine  oxydierende  \N  irk 
ausübten,  sehr  unwahrscheinlich  geworden.  Die  Peroxydasen  selbst  haben 
die  Funktion,  die  Oxygenase,  welche  in  der  grollen  Verdünnung,  in  dei 
in  den  Gewebssäften  und  Zellen  enthalten  ist,  offenbar  ihren  Sauerstoff  aus 
der  Peroxydbindung  nicht  leicht  abgeben  kann,  zu  aktivieren.  Man  kann 
die  Wirkung  der  Peroxydase  in  Parallele  setzen  mit  der  Zersetzung  von 
Ilulioperowd  durch  Ferrosalze. 

Mit  Hilfe  dieser  Vorstellungen  können  wir  uns  wohl  denken,  dati  die 
Zelle  nicht  nur  den  hydrolytischen  Abbau  durch  Fermente  genau  regnlh 
kann,  sondern  auch  die  Oxydation.  Sie  ist  direkt  abhängig  von  der  Bildung 
der  Peroxydase.  Nun  sind  die  Beobachtungen,  welche  zur  Annahme  dieser 
Prozesse  führten,  in  erster  Linie  an  Pflanzen  gemacht  worden.  Es  ist 
jedoch  kaum  daran  zu  zweifeln,  dal'i  die  tierische  Zelle  ihre  Oxydationen 
in  ähnlicher  Weise  vollzieht  wie  die  Pflanzenzelle.  Wir  müssen  ausdrück- 
lich hervorheben,  dali  die  besprochenen  Ansichten  einstweilen  durchaus  als 
Hypothesen  zu  betrachten  sind.  Es  darf  nicht  außer  acht  gelassen 

alle  Versuche  über  Oxydasenwirkung  nur  mit  relativ  leicht  oxydablen 
Verbindungen  angestellt  worden  sind.  Nach  wie  vor  bleibt  die  Verbrennung 
der  wichtigsten  Nahrungsstoffe,  der  Eiweiüstoffe,  Fette  und  Kohleh\<i 
in  großes  Dunkel  gehüllt.  Wir  wissen  nicht  genau,  an  welcher  Stelle  der 


')  (1.  Ifertrand:  Sur  l'mtcrvention  du  mangauese  dann  l<*8  oxydations  provoquo« 
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oxvdative  Abbau  einsetzt.  Es  wird  uns  aus  diesen  Betrachtungen  vor  allem 
klar,  dal.1  der  Stoffwechsel  in  den  Zellen  ein  unendlich  komplizierter  ist. 
und  dall  mit  der  Feststellung  der  Saueistoffaiifnahine  und  der  Kuhlensäure- 
abgabe  durch  die  Lunten  herzlieh  wenig  über  diesen  ausgesagt  wird.  Wir 
lernen  auch  verstehen,  an  wie  vielen  Tunkten  Störungen  im  Mechanismus 
der  Zellumsetzungen  eintreten  und  wie  mannigfaltig  diese  sein  können. 
Überblicken  wir  das,  was  wir  aus  unseren  Kenntnissen  über  den 
Abbau  und  die  Verbrennung  der  einzelnen  Nahrungsstoffe  im  tierischen 
Organismus  wissen,  dann  dürfen  wir  mit  Sicherheit  als  erste  Einleitung 
der  gesamten  Umsetzungen  einen  hydrolytischen  Abbau  annehmen.  Zuerst 
werden  die  Nahrungsstoffe  gespalten.  Nach  allem,  was  wir  wissen,  ent- 
stehen hierbei  aus  Eiweil«  Aminosäuren,  aus  Glykogen  Traubenzucker- 
moleküle und  aus  Fett  Glyzerin  und  Fettsäuren.  Ganz  analog  müssen  vif 
uns  auch  die  Einleitung  der  Verbrennung  der  übrigen,  im  Stoffwechsel 
des  Organismus  eine  Rolle  spielenden  Stoffe  vorstellen.  Wir  wissen,  dal'i 
die  Nukleine  in  Eiweiß  und  Nukleinsäuren  zerfallen,  und  diese  wieder  in 
ihre  einzelnen  Bestandteile.  Es  entstehen  Purinkörper,  welche  nach  unseren 
Kenntnissen')  zunächst  desamidiert  werden  und  nun  zur  Oxydation  vor- 
bereitet sind.  Hier  können  wir  sehr  genau  den  Moment  feststellen,  in  dem 
der  Sauerstoff  angreifen  kann.  Auch  das  Lecithin  wird  in  seine  einzelnen 
Bestandteile  zerlegt.  Kurz  und  gut,  in  den  Geweben  vollziehen  sich  im  inter- 
mediären Stoffwechsel  zunächst  ganz  entsprechende  Prozesse  wie  im  Darm- 
kaual.  Dort  hat  der  Abbau  den  Zweck,  dem  Organismus  das  körperfremde 
Nahrungsmaterial  in  einer  Form  zu  bieten,  in  der  seine  Gewebe  es  assimilieren 
und  körpereigen  machen  können.  Hier  stellt  die  Hydrolyse  die  Vorberei- 
tung zur  Verbrennung  dar.  Der  Umstand,  daß  der  Sauerstoff  als  solcher 
oder  in  irgend  einer  Form  ( „aktiviert'' )  die  unveränderten  Gewebsnahrungs- 
stoffe,  das  Brennmaterial  nicht  direkt  entzünden  kann,  ermöglicht  es  der 
Zelle,  ihren  Bedarf  an  Energie  in  recht  weiten  Grenzen  unabhängig  von 
alliieren  Bedingungen  zu  vollziehen,  hie  Zelle  vermag  auch  jederzeit  ein- 
zelne Spaltstücke  zu  neuem  Aufbau  zu  verwenden,  andere  weniger  wert- 
volle zu  verbrennen.  Sie  kann  ihren  ganzen  Haushalt  den  eigenen  Bedürf- 
nissen anpassen.  Der  Abbau  kann  offenbar  auch  nach  verschiedenen  Rich- 
tungen erfolgen,  wie  wir  es  beim  Zocker  sehr  wahrscheinlich  gemacht 
haben.  Erst  im  gegebenen  Momente  setzt  die  « >\\datioii  ein.  Hier  ist  wieder 
sehr  bemerkenswert,  daU,  soviel  wir  wissen,  auch  hier  spezifische  Wirkungen 
zutage  treten.  Nicht  jede  Oxydase  oxydiert  Ty  rosin!  Hier  drangen  sich 
nun  bestimmte  Zweifel  auf,  ob  überhaupt  die  Oxydation  in  der  eben  ge- 
schilderten Weise  M.inimdet,  d.h.,  ob  der  z.  B.  von  der  aktivierten  Oxy- 
genase  abgegebene  Sauerstoff  nun  wirklich  die  schwer  oxydablen  Spalt- 
produkte ohne  weiteres  angreift  und  verbrennt.  Wir  haben  deshalb  Be- 
denken gegen  eine  solche  Annahme,  weil  uns  viele  Verbindungen  bekannt 
sind,  welche  nur  in  der  einen  optischen  Isomeren  oxydiert  werden,  nicht 
aber  in  der  anderen.  WTir  haben  bereits  auf  das  Verhalten  der  Aminosäuren 
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hingewiesen.  Verabreicht  man  einem  Kaninchen  10^  Lcuein  per  os,  so 
wird  im  wesentlichen  nur  1-Leucin  verbrannt,  das  d-Leucin,  das  im  Eiweil. 
nicht  enthalten  ist.,  wird  ausgeschieden. >)  Wir  kennen  zahlreiche  ähnliche  PI  Dl 
Es  sei  nur  auf  die  an  Kohlehydraten  geraachten  Beobachtungen  hingewiesen. 
V«  uherg  und  ./.  \Vohht>  uiuth  •')  injizierten  Kaninchen  d,  I-  und  ld-Arabinose 
und  fanden,  dalJ  von  der  1  Arabinose  7'L°/o»  yoi>  der  d-Arabinose  300%  und 
von  der  dl-Arabinose  :il,I%  dl-Arabinose  4-  9'6%  d-Arabinose  ausgeschieden 
wurden.  Der  Rest  war  verbrannt  worden.  Andrerseits  fand  .1.  Brian  *),  dali  von 
Links-  und  Mesoweinsäure  93*6—  97 "3%  oxydiert  werden,  von  Tratiliensäure 
nur  ö8i  75"8%  und  von  der  Rechtsweinsünre  70*7— 74*4%-  Wir  werden 
spfttor  naher  auf  diese  Befunde  eingehen.  Sie  seien  hier  nur  angeführt  als  Be- 
weis, dati  die  Oxydationsprozesse  in  den  tierischen  Geweben  in  keinem  Falle 
als  direkte  zu  betrachten  sind,  d.  h.  auch  die  Spaltprodukte  als  solche. 
die  Aminosfturen,  der  Traubenzucker  und  die  Fettsäuren  sind  an  und  für 
sieh  nicht  oxydationsffihig  unter  den  in  den  /eilen  vorhandenen  Bedin- 
gungen, es  sei  denn,  man  nehme  an,  daU  z.  B.  d-Leucin  nicht  in  den 
Zellstoffwerhsel  eintritt,  und  deshalb  nicht  mit  Sanerstoffübertragern  in  Be- 
rührung kommt.  Diese  Annahme  entbehrt  vorlaufig  jeder  Stütze  Andrer- 
seits wissen  wir,  dali  der  Muskclzelle  des  Diabetikers  fortwährend  Trauben- 
zucker geboten  wird.  Sie  verbrennt  nach  wie  vor  Ehveili  und  Fett  resp. 
deren  Abbauprodukte.  Einzig  und  allein  den  Traubenzucker  lätft  sie  un- 
berührt. Es  fehlt  ihr  der  Schlüssel,  um  sich  die  in  ihm  atifgespei« iE 
Energie  zu  erschließen.  Nun  könnte  man  sich  gewilJ  mit  der  Annahme 
behelfen,  dali  die  Oxydase,  welche  dem  Traubenzucker  Sauerstoff  liefert, 
d.h.  auf  ihn  übertragt,  dem  Diabetiker  fehlt  Der  Nachweis,  dati  der 
Diabetiker  den  „Traubenzucker"  sofort  glatt  verbrennt,  wenn  ihm  dieser 
in  wenn  auch  nur  leicht  oxydierter  Form  verabreicht  wird,  spricht  ja  nicht 
unbedingt  dafür,  dali  das  Trauhenzuckermolekül  vor  seiner  völligen 
brennung  in  irgend  einer  Weise  gelockert  sein  muß.  Es  ist  ja  denkbar, 
dal»  die  einem  Diabetiker  eingeführte  Glukuronsäure  und  Zuckersau i 
in  ganz  anderen  Stellen  des  Organismus  verbrennt  und  von  der  Muskei- 
zelle  gar  nicht  zu  ihrer  Arbeit  verwendet  wird.  Immerhin  deuten  diese 
Erfahrungen   darauf   hin,    dali   auch   die  einfachen  Spaltprodukte  unserer 

')  J.Wohlrjemuth:  ("ber  das  \  erhalten  stereoisomerer  Substanzen  im  tierischen 
Orgauiguius.  Hie  inaktivem  KoaMminOSaureo    UorichtodDout5clioaChein.Ge9ellscli.S8L 
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am  normalen  Hunde.  ZeiLschr.  f.  oxperini.  l'ath.  und  Thor.  1?  MO.  KXrti  und  h.'rmi  Abder- 
halden and  /'  8amiuty:  Der  Abbau  de»  Leucins  und  Leucyllencins  im  Organismus 
des  Hunde-..  Zeitschr  f  physiol.  Chemie.  47    846.   1908 

'l  ■  nd  ■'.  "„;,';,,  mutk:    Cber  da»  Verhalten  der  drei   Ambinosen  im 

Tierkörper.  Uerirhte  d.  Deutschen  t'hem.  OesellBch.  34  174ö.  l'.KJl  und  Zeitschrift  f 
phy«i<  I  '  l.fiiin-.  85.  41.  1902.  —  Cber  daa  Verbalten  .sten-oisomercr  Substanzen  im 
TierLmiirt      i  'ber    das  Schicksal    der    drei    Mannosen    im   Kaninchenleibo.    Ebenda     37. 

530    1908. 
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Nahrungsstoffe  als  solche  nicht  unmittelbar  zur  Oxydation  ireeignet  sind. 
Es  muß  noch  ein  weiteres  Stück  am  Molekül  heruntergebrochen  werden, 
ehe  der  Sauerstoff  wirksam  werden  kann.  Einen  Fingerzeig  nach  dieser 
Richtung  bieten  die  schon  erwähnten  Untersuchungen  Schifft  nhci ms.  Guanin. 
ein  Spaltstück  der  Nukleinsäuren,  wird  zunächst  in  Xanthin  übergeführt 
HN— CO  UN— CO  II  N     CO 


>CH 


CO  C-NH 

I      1       >CH 
HN— C—  X 

Xantbin 


i  K »  Ö— HH 

*  (V. 

IIN-C— XII 

Harnsäure. 


NH..C     C-NH 

ii  «  : 

N-C— X 

Guaiiin 

Diese  Umwandlung  erfolgt  unter  Ammoniakabspaltung,  d.  h.  ein 
hydrolytisch  wirkendes  Ferment  tritt  in  Tätigkeit.  Erst  jetzt  tritt  die 
Oxydation  in  Funktion.  Es  eutsteht  Harnsäure.  Erst  diese  wird  durch  ein 
weiteres  Ferment  in  noch  unbekannter  Weise  abgebaut.  Wir  sehen  hier 
eine  ganze  Kette  verschiedenartiger  Prozesse  wirksam,  um  einen  relativ 
einfach  aufgebauten  Stoff,  eine  Purinhase,  völlig  zu  zerstören. 

In  ganz  ähnlicher  Weise,  wie  die  Umwandlung  der  Purine,  müssen 
wir  uns  auch  den  Abbau  der  Aminosäuren  vorstellen.  Auch  hier  wird  offen- 
bar zunächst  die  NH.-Gruppe  durch  ein  hydrolytisches  Enzym  losgelöst, 
und  erst  jetzt  erfolgt  die  Verbrennung. 

D.-il'i  wir  uns  mit  dieser  Vorstellung  der  Wirkln-likeit  -vlir  nahem. 
das  beweisen  die  neuerdings  von  Brnbden,  Solanum  und  Schmidt1}  ausge- 
führten Untersuchungen.  Sie  leiteten  durch  die  Leber  eines  eben  getöteten 
Hundes  Blut,  dem  sie  verschiedene  Aminosäuren  zusetzten,  und  fanden, 
daß  z.B.  der  Zusatz  von  Leucin  eine  beträchtliche  Steigerung  des  Aze- 
ton geh  altes  der  Durchströmungsflüssigkeit  hervorrief.  Kurz  vorher  war 
durch  Versuche  von  b'.mf»lm  und  Kalbertah'-)  festgestellt  worden,  dali  die 
Leber  normalerweise  Azeton  bildet.  Nun  liefern  nicht  alle  Aminosäuren 
Azeton.  So  ist  z.B.  Aminovaleriansäure  kein  Azetonbildner,  obgleich, 
wie  die  folgenden  Formeln  zeigen,  zwischen  diesen  beiden  Aminosäuren 
sehr  nahe  Beziehungen  zu  bestehen  scheinen : 

CH,CH,  CH,CH, 

\/  \/ 

(Y)CH  ii'II 

f>)6H|  (*)CH.NH- 

(x)CH.NII.  ÖOOH 

COOII 


Leucin. 


Amiuoisovalerianaaure. 


Vielleicht  gibt  uns  dieses  verschiedene  Verhalten  der  genannten 
beiden  Aminosäuren  einen  Fingerzeig  über  die  Art  und  Weise,  in  welcher 
wenigstens   ein    Teil   der  Eiweitlabbauprodukte   in   den  (leweben   zerfüllt. 

')  (i.  Kmlnlfn,  fl.  AkImron  und  Fr  Schi></<ft:  Uber  Axetonbilduuir  m  der  Leber. 
Quellen  de*  Azetons.    Ho/meint?™  beitrage.  &    Btft  .'t.  1.  L800 

'»  ii.  Fmbdcn  und  F.  KatherSah:  liier  kflttOabfldllOJ  in  der  lieber,  lloüntinttra 
Beitrage   H.  Heft  |    1    t906. 
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EmbdtR  erinnert  an  die  Beobachtung  von  Knoop '),  dali  aromatische  Fett- 
iiiion  im  Tierkörper  zunächst  in  der  Art  abgebaut  werden,  dal»  in  der  Seiten- 
kette  zwischen  dem  a-  und  ^-Kohlenstoffatom  eine  Spaltung  ciutriit.  Bo  Wild 
/..  B,  ",-rhem lbuttersaure  in  Phenylessigsäure  übergeführt.  Diese  erscheint 
dann  als  Phenazetursfture  im  Harn.  Es  ist  nun  wohl  möglich,  daß  der 
Abbau  der  aliphatischen  Fettsäuren  in  gleicher  Weise  einsetzt.  Wir  hätten 
u'.is  im  vorliegenden  Falle  vorzustellen,  daf-  Leucin  und  die  Aminovalerian- 
säure  zunächst  desamidiert  werden.  Aus  ersterem  erhalten  wir  die  Iso- 
hu  tylessigsäure  und  aus  letzterer  die  Isovaleriansäure.  Als  weitere 
Abbaustufe  geht  durch  Abspaltung  des  Karboxyls  und  Oxydation  aus  der 
Isobutylessigsäure  Isovaleriansäure  und  aus  der  Isovaleriansäure  Iso- 
buttersäure  hervor.  Hier  würde  nun  die  Spaltung  zwischen  dem  «-  und 
ß-C-Atom  einsetzen.  Ist  diese  Vorstellung  in  ihren  Grundzügen  richtig,  dann 
müssen  wir  erwarten,  dal>  die  Isobutylessigsäure  selbst  kein  Azetonbildner 
(8t,  wohl  aber  die  Isovaleriansäure,  wie  die  folgenden  Formeln  zeigen: 

OH,  GH,  ,  4  CH,CH,  CH,  CH, 

\/        I|S  \/  \/ 

CH        ,  4  =  i^CH 

i-.)CH,      '- 


COOH 

Isolni  t  ylössigsaiiro 


(*)CH, 

COOH 
laovuleriansAnrc 


Das  direkte  Experiment  bestätigte  diese  Voraussetzung   und   bc 
auch,  dal»   die  nach   dieser  Annahme   aus   Isobutylessigsäure   entstehende 
Isobuttersäure  kein  Azetonbildner  ist.  Der  Abbau  des  Leucins  würde  somit 
folgende  Stufen  einschlagen: 

CH,  CH3  CHj  CH,  t  Hj  l !H, 

\>  \s  \/ 

CH  CII     00 

CH,  *         CH,  y 

CH  (NH,)  ÖOOB 

COOH 

i  Buei n  l-<> ra Isri n nsl uro 

An  Stelle  der  Isovaleriansäure  können  natürlich  auch  [soratonH 
oder  IsoamylaJkohol : 

CH,  CH,  CH,  CH, 

CH  CH 


auftreten. 


CH, 

ÖHÖ 
[■oi  i  Ltnri  Idel  j  d 


CH, 

CH.OH 
i   oan  j  leih  »hol 


')  Fr.  Knoop:  Der  Abbau  aromatischer  Fettsäuren   im  Tierkörper.  Habil.-S 
Kreiburir  i.  B.  1904. 
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Wir  sind  absichtlich  auf  diese  Vorstellungen,  die  ja  zum  grollten 
Teil  immer  noch  als  Hypothesen  aufzufassen  sind,  eingegangen,  weil  wir 
gegenüber  der  allgemeinen,  einfachen  Vorstellung  der  Verbrennung  im 
tierischen  Gewebe  die  Kompliziertheit  dieses  Prozesses  hervorheben  ID&QhtSB. 
Viele  Beobachtungen  sprechen  für  die  entwickelte  Auffassung  des  Abbaues 
der  Aminosäuren.  Wir  erinnern  an  den  Abbau  des  Tyrosins  und  des  Phe- 
nylalanins. Andrerseits  muß  hervorgehoben  werden,  daß  es  vorläufig  nicht 
ganz  verständlich  ist,  weshalb  der  tierische  Organismus  aus  Leucin  eine 
Karboxylgruppe  abspaltet  und  aus  der  Isobutylessigsäure  nicht.  Hier  scheint 
uns  eine  innige  Beziehung  zur  Harnstoff  bildung  zum  Ausdruck  zu  kom- 
men. Die  NH.-  und  CO-Giuppe  verlassen  gemeinsam  das  Molekül  der 
Aminosäure.  Mit  dem  Nachweis  der  Azetonbildung  aus  Eiweißspaltprodukten 
erhalten  wir  zum  erstenmal  einen  klaren  Einblick  in  die  Verwendung 
der  stickstofffreien  Kohlenstoffketten  bestimmter  Aminosäuren.  Wir  lernen 
hier  die  Entstehung  von  Azeton  als  einen  ganz  uormalen  Vorgang,  als  ein 
intermediäres  Zwischenprodukt  im  Abbau  des  Leucins  kennen.  Eine  Quelle 
des  Azetons  ist  somit  festgestellt.  Vielleicht  setzen  an  dieser  Stufe  des 
Abbaus  der  Aminosäuren  und  speziell  des  Leucins  die  Beziehungen  zu  den 
Kohlehydraten  und  den  Fettstoffen  ein. 

Wie  der  der  Oxydation  vorausgehende  Abbau  des  Traubenzuckers 
vor  sich  geht,  ist  uns  vorläufig  unklar.  Für  die  Fettsäuren  sind  wir  be- 
rechtigt, anzunehmen,  daß  der  Oxydation,  wie  schon  angeführt,  eine  Spaltung 
zwischen  dem  a-  und  ß-C-Atom  vorausgeht.  Nach  allem  zu  schließen, 
tritt  in  allgemeinen  der  Sauerstoff  erst  bei  verhältnismäßig  sehr  niedrigen 
Spaltprodukten  in  seine  Tätigkeit.  Unter  diesen  Voraussetzungen  können 
wir  uns  wenigstens  ein  Bild  der  Oxydationsvorgänge  machen,  das  mit  den 
Erfahrungstatsachen  im  Einklang  steht.  Die  Zelle  bereitet  die  Substanzen 
zur  Verbrennung  vor,  und  zwar  in  dann  M.-iße,  in  dem  sie  deren  Spann- 
kräfte bedarf.  Sie  kann  d-Leucin  z.  B.  nicht  verbrennen,  woil  ihr  das 
Ferment  fehlt,  das  diese  Verbindung  soweit  abbauen  könnte,  um  sie  dem 
Sauerstoff  zugänglich  zu  machen.  Die  Zelle  arbeitet  stufenweise.  In  jedem 
Momente  kann  der  Abbau  eingestellt  und  das  entstandene  Produkt  zu 
neuen  Synthesen  verwertet  werden.  Sie  zerstört  nicht  plötzlich.  Wir  dürfen 
die  Oxydation  im  tierischen  Organismus  nicht  einem  „Brande1*  vergleichen. 
Alles  ist  bis  auf  die  feinsten  Details  geregelt.  Spaltung  und  Oxydation 
wechseln  ab,  und  so  kann  die  Zelle  die  ihr  gebotene  Energie  von  Stufe 
zu  Stufe  ausnutzen,  und  nur  so  ist  es  möglich,  daß  die  Wärmeregulation 
eine  so  Äußerst  fein  eingestellte  ist. 

Die  Schwierigkeiten,  die  sich  der  Erklärung  der  tierischen  und  auch 
der  pflanzlichen  Oxydationen  entgegenstellen,  haben  zu  mancherlei  Hypo- 
thesen geführt,  welche  sich  darauf  stützen,  daß  die  schwer  oxydableti 
Stoffe  durch  irgend  welche  Funktionen  des  Protoplasmas  zur  direkten 
Aufnahme  von  Sauerstoff  befähigt  werden  sollen.  Diese  Erklärungsversuche 
entbehren  völlig  einer  direkten  experimentellen  Grundlage.  Sie  eilen  unseren 
Kenntnissen  des  Zellinhaltes  und  vor  allem    des  Zustandes   des  Zcllproto- 
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plasmas  weit  voraus.  Sie  sind  aus  diesem  Grunde    vorlaufig   einer  experi- 
mentellen Prüfung    gar   nicht  zugänglich,    o.  Loewv)    führt  die  Oxyda; 
auf  die  labile  Beschaffenheit    des  Protoplasma« -iweili    zurück.    Es  soll    die 
lebhafte  Bewegung  der  Atome   innerhalb   des  aktiven  Eiweilimolekiils   auf 
den  Sauerstoff  und  die  zu  oxydierende  Substanz  übertragen  werden.  Hier- 
durch erfolgt  Lockerung  des  Moleküls,  und  damit  ist  dem  Sauerstoff  • 
Angriff&stelle  gegeben.   Wir   wollen   an   dieser  Stelle  auf  weitere  ahnli 
Vorstellungen  nicht  eingehen.    Es   genügt  hier  festzustellen ,    dail  wir  mit 
derartigen  Spekulationen  einstweilen  wenig  anfangen  küunen,  weil  wir 
die  Chemie  des  Protoplasmas  so  gut  wie  gar  nichts  Näheres  wissen. 

Der  Sauerstoff  hat,  wie  wir  bereits  betont  haben,  nicht  nur  die 
Funktion,  dem  Organismus  die  in  den  Spaltprodukten  der  Nahrungsstoffe 
vorhandene  Energie  zu  erschließen,  er  hat  auch  die  Aufgabe,  die  Zellen  vor 
mancherlei  Schädigungen  zu  bewahren.  Es  ist  überhaupt  unrichtig  anzunehmen, 
dal.«  der  Sauerstoff,  wenn  er  einmal  zur  Wirkung  kommt,  die  von  ihm  ange- 
griffenen Verbindungen  bis  zu  den  Endprodukten  verbrennt.  Wir  wissen,  dal) 
der  Sauerstoff  in  vielen  Fällen  eine  nur  teilweise  Oxydation  herbeiführt, 
d.  h.  wir  kennen  auch  einen  stufenweisen  oxydativen  Abbau.  Auch  tl 
Tatsache  schlieft  jede  einfache  Erklärung  der  tierischen  und  pflanzlichen 
Oxydationen  aus.  Die  Zelle  muß  in  jedem  einzelnen  Falle  ganz  offenbar 
auch  den  Grad  der  Oxydation  bestimmen  können.  Mit  der  Aktivierung 
des  Sauerstoffs  resp.  der  Übertragung  durch  Vermittlung  einer  peroxtd- 
artigen  Verbindung  ist  der  Verlauf  der  Oxydation  in  den  Geweben  tn-h 
keineswegs  erklärt.  Gerade  so  gut,  wie  der  Chemiker  es  in  der  Hand  hat. 
durch  Auswahl  der  Oxydationsmittel  und  der  Bedingungen,  unter  denen  er 
die  Oxydation  erfolgen  UUit,  den  Grad  der  Oxydation  genau  abzustufen,  mul» 
auch  die  Zelle  fähig  sein,  je  nach  ihren  Bedürfnissen  die  oxydativen  Ein- 
griffe zu  regulieren.  Besonders  instruktive  Beispiele  dieser  Art  gibt  uns  die 
Betrachtung  des  Verhaltens  verschiedener  körperfremder,  den  Zellen  schäd- 
licher Verbindungen,  vor  deren  Wirkung  der  <  )rgrmismus,  wie  wir  wiederholt 
betont  haben,  sich  in  der  mannigfachsten  Weise  schützt.  Wir  haben  bereit- 
gesehen,  dal»  der  Kaninchenorganismus  Oxalsäure  glatt  verbrennt.2)  U> 
Colin*)  hat  ferner  gezeigt,  dal)  Methylchinoline  meist  vollständig  oxydiert 
werden,  ebenso  o-Nitrohenzaldehyd.4/  Oer  tierische  Organismus  treibt  die 
Zerstörung,  wie  schon  gesagt,  nicht  in  allen  Fällen  so  weit.  So  wird  z.  B. 
Santonin6),  C,bHj803,  unter  Sauerstoffaufnahme  in  Oxysantonin.  (.',-11 


|  Qaftjw  Ltow:  Spielt   W&aserstoffiuperoxyd   eine  Rolle  in  der    lebeml- 
Berichte  der  Deutschen   Übern,  tiesellsch.  3ö.  2487.  1902.  —    VfL  auch:    Die  abtai 

Energie  Jet  lebenden  /eilen.  E.  W«.lff.  Mönchen 

*)  Autcnrieth   mul    lUtrth:   1.  C. 

•)  hutlolf  Cohn:   Über  das  Verhalten   einiger  Chioolinderirate   im  I 
RanisiniiB.  Zeitsclir.  f.  physiol.  Chemie.  20.  210.   lK5>f>. 

4i  llu'lolj   Cohn:  Über  das  Auftreten  azett  lierter  Verbindungen  nach  Darreichung 
Ton  Aldehyden.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie    17    LJT1    1K'J3. 

')  AI.  Joffe:    Über  Oxyaantoninc    und  ihre  Entstehung    im  Tierkörper  nach  Ifcr- 
rcichung  von  Santonin.  Zeitachr.  t.  phyaiol   Chemie    22.  538.  18'.)'' 
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übergeführt.  Der  tierische  Or^imismus  bereitet  eine  grolle  Zahl  derartiger 
Verbindungen  durch  Oxydationsprozesse  zur  Kuppelung  mit  bestimmten 
Stoffen  vor.  Wir  sind  diesen  bereits  begegnet.  Es  sind  dies  die  Schwefel- 
saure, das  Glykokoll,  die  Glukuronsäure  und  der  Harnstoff.  Die 
beiden  ersten  und  die  letztere  Verbindung  entstammen  dem  Eiweiß,  die 
Olukuronsuure  entsteht  aus  Kohlehydrateu.  Die  Schwefelsaure  kuppelt 
sich  mit  einer  großen  Zahl  von  Verbindungen  phenolartiger  Natur.  In  den 
Organismus  eingeführtes  Phenol  verlflUt  ihn  als  phenylschwefelsaures  Kali '-): 
CaH6OH  4-  HO.SO,K  =  QA.Q. 80,K  +  H.O. 

In  diesem  zuerst  entdeckten,  einfachsten  Falle,  geht  die  Kuppelung 

direkt  vor  sich.  Es  kann  jedoch  das  Phenol  vorher  eine  Oxydation  erleiden. 

Es  wird  in  Hydrochinon  verwandelt  und  dann  an  Schwefelsaure  gebunden.-) 

OILCH;  -f  0  =  HO.C0H4.OII. 

OH. C«!!». OH  +  HÖ.80,K  =  H0.q(H4.0.80,K  +  H,0. 

In  diesem  Falle  können  wir  uns  den  Wert  der  Oxydation  nicht 
recht  vorstellen,  weil  der  Organismus  das  Phenol  selbst  ebenso  leicht  kup- 
pelt In  anderen  Fällen  muH  die  Zelle  den  Giftstoff  erst  oxydieren,  um 
seine  Bindung  an  Schwefelsaure  zu  ermöglichen.  So  wissen  wir,  dal< 
Benzol  zunächst  in  Phenol3)  übergeführt  wird.  Indol  wird  zu  Indoxyl. 
Skatol  zu  Skatoxyl  oxydiert4)  Azetanilid  erscheint  als  p-Amidophenol.  all 
p-Azetylamidophenol  und  als  Anhydrid  der  Oxyphenylkarbaminsäure  zum 
Teil  gepaart  an  Schwefelsäure,  zum  Teil  an  Glukuronsäure  im  Harn 
wieder/)  Um  aus  der  Gruppe  der  Glykokollkuppelungen  ein  Beispiel 
anzuführen,  sei  erwähnt,  dail  Xylol  in  Toluylsäure6)  übergeführt  wird: 
CHa.CflH,.CII:i  +  BO  s  CHs.C,H,.COOH  +  H  « >. 

Mesitylen  geht  in  Mesitylensäure 7)  über  und  Cymol  wird  zu  Kumin- 
säure8)  oxydiert. 


')  E.  Haumimn  und  E  Herter:  Cber  die  Synthese  von  Athersohwefelfiiure  und  das 
Verhalten  einiger  aromatischer  Substanzen  im  Tierkörper.  Zeitachr.  f.  plnsiol.  Chemie. 
1.  244    1877  78. 

')  E.  Baumann  und  ''.  I'rxisSe;  Zur  KUUktolS  der  <  »xydatimien  und  Synthesen  im 
Tierkorper.  Zeitachr.  f.  phyiiol.  Chemie.  3    106.   1879. 

*)  Schwitzen,  Xaunvn  und  Munk:  LH*  Bois'  Archiv.  1876.  340  und  I  Mwife.  Zur 
Kenntnis  der  phenolbildemlen  Substanzen  im  Harn,  tflü'je-rs   Anhiv    12.  142  (148.)  187«". 

*)  E.  Baumann  und  L.  Brieger:  Cber  Indoxvlechwefrlsäure,  das  Indikuti  do< 
Harns.  Zeitschr  f.  physiol.  Chemie    ."    IM.   1879. 

l  M  Jajf/  und  Faul  EBtbtrt:  I  ber  Azetanilid  und  Azetttduid  und  ihr  Verhalten 
im  tieriM-lim  Stoffwechsel   Zfits.br  f.  physiol  Chemie.  12    295.  1888.  —   A'    .1.  II.  Ulh- 
»er:  Stoff  wocbaelprodukte  de»  Azetanilida  im    menschlichen   Körper.  Zeitach  r.  f.  ph> 
Chemie.  13.  12    1R89. 

■)   Schultsrn   und  Saunen:   iHt   IM»'   Archiv.   1N76.  358. 

i  m.  ffinrtW;    ('ber  das  Verhalten  daüfta  Hromtbchar  VorMnduBgea  ho  Tlw- 

köipfi       ilüTlll  f  UHIUltlUtllll    Patli    Ud    l'Ii.iin.ak     1     12(1     1878.   DtoM   Arl.nt   bildet  die 
Fortsetzung  der  Inaug -Dispert     .1/  p.  Xenckis.  Berlin  1870  und  Arch.  f.  lAnat.u     l'l 
Jogie.  1870.  399. 

')  M.  Srncki  und  E.  Zirgltr:  Die  Oxydation  des  Kampferruimls  im  Tierkürper. 
Jlerichte  d.  Deutsch«  n  Chem  Geaellach.  5-  749.  1872. 
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Auch  /nr  Kuppelung  mit  (ilukuruiisanr«'  bereitet  die  /.eile  die 
(riftstoffe  in  der  mannigfaltigsten  Weise  vor.  So  oxydiert  sie  z.  B.  o-Nitro- 
toluol  zu  Xitrobenzylalkohol  und  paart  diese  Verbindung  mit  Hlukuronsäure.'k 

NO,.CH4.CH,  +  0  =  N(L.Cr.H4.CHiüH. 
\u,.(„H4.CH,«»II  +  CfiH10();  =  NOs.CflH4.CH,<).((HlOr>  +  HtO.*) 

Bei  allen  bisherigen  organischen  Nahrungsstoffen  haben  wir  haupt- 
sächlich zwei  verschiedene  Funktionen  im  Haushalte  des  tierischen  Orga- 
nismus unterschieden.  Einmal  dienen  sie  als  Quelle  von  Energie,  und 
zweitens  beteiligen  sie  sich  am  Gewebsaufbau.  Auch  die  anorganischen 
Salze  können  auf  physikalischem  Wege  sehr  wohl  Energie  entwickeln, 
ihre  Hauptaufgabe  ist  jedoch  die,  am  Aufbau  der  Gewebe  teilzunehmen, 
sei  es,  daü  sie  in  engeren  Verband  mit  organischer  Materie  treten,  sei  es, 
(lad  sie  als  unentbehrliche  Stoffe  des  Zellhaushaltes  in  diesen  eintreten 
und  durch  ihre  Anwesenheit  selbst  ihre  Wirkung  entfalten.  Vom  Sauerstoff 
haben  wir  bis  jetzt  nur  eine  Funktion  kennen  gelernt,  nämlich  die, 
Energie  freizumachen.  Es  fragt  sich  nun,  ob  er  nicht  auch  als  solcher  im 
Haushalte  der  Zelle  beteiligt  und  auch  als  Baumaterial  der  Zelle  zu  be- 
trachten ist.  Es  sind  in  der  Tat  mancherlei  Beobachtungen  bekannt  ge- 
worden, welche  es  wahrscheinlich  machen,  dali  dem  Eintritt  von  Sauerstoff 
in  den  Zellinhalt,  in  das  Protoplasma,  eine  wichtige  Rollo  bei  der  Erregbar- 
keit der  Zelle  zukommt.  Schon  Kühne3)  war  es  bekannt,  dali  das 
Protoplasma  von  Amöben,  Myxomyzeten  und  Zellen  aus  den  Staubfäden- 
haaren von  Tradescantia  in  reinem  Wasserstoff  ihre  Bewegung  und  Er- 
regbarkeit verliert  und  erst  bei  Sauerstoffzufuhr  wieder  erlangt. 
Pertwtt*)  konnte  diese  Beobachtungen  an  Rhizopoden  des  Roten  Meeres 
bestätigen.  An  Geweben  und  Zellen  höher  organisierter  Wesen  ist  ein 
solcher  Nachweis  schwer  zu  erbringen,  weil  diese  viel  chemisch  gebundenen 
Sauerstoff  enthalten,  der  es  z.  B.  den  Muskeln  ermöglicht,  lange  Zeit  unter 
Kohlensaureproduktion  in  Sauerstoff  freier  Atmosphäre  zu  arbeiten.0)  Läßt 
man  einen  Muskel  jedoch  bis  zur  völligen  Erschöpfung  arbeiten,  so  / 


'  i  M.  Jaffi:  Zur  Kenntnis  der  synthetischen  Vorgänge  im  Tierorgmisnitis.  Zeit- 
schrift 1   pliysiol  Chemie   I  17  1878  79 

*)  Vgl  bKttglirh  weiterer  Ergebnisse,  l.nnl  Fromm:  Die  chftinisrhen  Schntt- 
nrittel  lies  Tierkßrpors  Lei  Vergiftungen    Karl  J.  Trübner.  Straßburg  190B. 

•J  Kühne:  Untersuchungen  über  da*  Protoplasma  und  die  Kontraktilitil.  Leipzig 
18&4.    —    ('bor  die  Bedeutung   des  Sauerstoffes  für  die  ritale  Bewegung.    II.  Mitteilung. 

Zetacb:  f  Blol  H  US  1896. 

'»  Mft.r  \'<nrorn:    Die  Bewegung    der    lebendigen    Substanz     Eine    vergleichend 
|.li\ biologische  Untersuchung  der    Ivmtniktioiisi-rscbeiuuugeii.  Jena  1892.  —  Vgl    > 
Die  Biogenlnpothcse.    Eine    kritisch-experimentelle    Studio    über    ilie  Vorgänge    in    der 
lebendigen  Substanz.  (Juslav  Kisrber.  Jen;»  1903. 

'\  KnwdMr:  Über  <lie  Ermüdung  und  Erholung  der  quergestreiften  Mnakela. 
l;.  nebte  der  Ges.  der  Wisscnscb.  zu  Leipzig.  Matb.-phvMk.  Klasse  1871.  —  Jottyto: 
Li  htigM  et  la  respiratrnii  •  ft .-uiontaire  du  muscle.  Paris  1898. 
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es  sich,  dali  er  seine  Erregbarkeit  erst  bei  erneuter  Zufuhr  von  Sauerstoff 
wieder  erlangt.  Für  den  Herzmuskel  sind  ganz  gleiche  Beziehungen  fcsi- 
getftaBt  Endlich  hat  bekanntlich  /•.'.  /-7%  cij/t.  dal»  Frösche,  welche 

bei  niedriger  Temperatur  in  reinem  .Mickstoff  sich  aufhielten  und  allmählich 
ihre  Erregbarkeit  verloren  hatten,  selbst  nach  J^tiindigem  Aufenthalt  in 
dieser  Atmosphäre  sieh  wieder  erholten,  wenn  sie  in  atmosphärische 
Luft  zurückgebracht  wurden.  Sehr  hübsche  Versuche  nach  dieser  Richtung 
verdanken  wir  Mm  Vwrtoornf)  Er  verdrängte  einem  Frosche  durch  physio- 
logische Kochsalzlösung  von  0*6 — 0*8 °0  das  gesamte  Blut.  Die  Kochsalz- 
lösung war  sauerstofffrei.  Wird  nun  durch  Stryehnininjektion  die  Erreg- 
barkeit der  Ganglienzellen  des  Rückenmarkes  bis  zum  auüersten  gesteigert, 
so  arbeiten  die  Neurone  bei  dauernder  Durchspülung  mit  sauerstofffreier 
Kochsalzlösung  bis  zur  völligen  Erschöpfung  ihres  Sauerstoffvorrates.  Nach 
weniger  als  einer  Stunde  ist  die  Reflexerregbarkeit  erloschen.  Man  kann 
mit  den  stärksten  Reizen  keine  Reflexwirkung  mehr  hervorrufen.  Wird 
nun  sauerstoffhaltige  Kochsalzlösung  durchgespült,  so  erholt  sich  der  Frosch 
in  wenigen  Minuten  und  zeigt  wieder  die  durch  Strychnin  bewirkte,  stark 
erhöhte  Reflexerregbarkeit.  Jede  Unterbrechung  der  Durchspülung  macht 
die  Ganglienzellen  sofort  unerregbar.  Man  kann  den  Versuch  fortwährend 
wiederholen  und  immer  abwechselnd  Sauerstoff  freie  und  sauerstoffhaltige 
Kochsalzlösung  durch  das  Gefäßsystem  durchspülen,  immer  wird  Erregungs- 
losigkeit  mit  Erregbarkeit  wechseln.  Da  bei  diesen  Versuchen  den  Ganglien- 
zeilen neues  Nährmaterial  nicht  zugeführt  wird,  so  kann  man  die  Sauer- 
stoffwirkung nicht  ohne  weiteres  einfach  dadurch  erklären,  dali  man  an- 
nimmt, daß  seine  Abwesenheit  die  völlige  Verbrennung  der  Abhauprodukt e 
verhindert  und  im  Momente  des  Zutritts  von  Sauerstoff  deren  Energie 
für  die  Zelle  verwertbar  wird.  Allerdings  ist  uns  über  die  Arbeit  der 
Ganglienzelle  herzlich  wenig  bekannt.  Wir  wissen  nicht,  mit  welchem 
Energieaufwand  sie  arbeitet.  Er  kann  sehr  klein  sein.  Bedenken  wir 
ferner,  daß  der  Sauerstoff  an  und  für  sich  nicht  imstande  ist,  selbst  Ab- 
bauprodukte zu  verbrennen,  sondern  dazu  offenbar  weitere  Eingriffe 
von  Seite  der  Zelle  auf  diese  erfolgen  müssen,  ehe  der  Sauerstoff  einen 
Angriffspunkt  findet.  so  ist  nicht  mit  voller  Schärfe  ausgeschlossen,  dafl 
der  Sauerstoff  dennoch  die  Erregbarkeit  von  neuem  entfacht,  indem  er 
oxydierend  und  damit  Energie  spendend  wirkt.  Es  brauchen  nicht  bei 
jedem  Versuche  alle  Spaltproduktc  verbrannt  zu  werden.  Die  Zelle  hat 
es  in  der  Hand,  recht  sparsam  mit  ihrem  Brennmaterial  umzugehen. 
Andrerseits  ist  es  auch  wohl  möglich,  dali  dem  Sauerstoff  unter  dies«  n 
Umstanden   eine  besondere  Rolle   im  Haushalte   der  Zelle  zukommt.    Wir 


')  F..  I'jiüijrr:  C  her  die  physiologische  Verbrennuni;  in  den  lebendigen  Orga- 
nismen.  Pßü</tra  Archiv    10   861.  1875. 

*)  Mas  Vtrtcor* :  Ermüdung.  Erschöpfung  und  Erholung  der  nervösen  Zentra  de« 
Rückenmarkes.  Ein  Beitrag  zur  Kenntnis  der  Lebensvorgäoge  in  den  Neuronen  Archiv  f. 
(Anat    l  |  I'hwol    1900    Snppl.   1 
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können  diese  Probleme  solange  nicht  mit  Erfolg  bearbeiten,  als  uns  eine 
genauere  Einsicht  in  die  Oxydationen  der  Zellen  und  Gewebe  überhaupt 
fehlt,  und  solange  das  „Protoplasma0  als  solches  für  unsere  heutigen  Be- 
griffe weder  chemisch  noch  physikalisch  vollkommen  klar  gelegt  ist  Wir 
stehen  hier  vor  manchen  Rätseln,  deren  Lösung  nach  dem  jetzigen  Stand 
der  Wissenschaft  vorläufig  unmöglich  ist  —  vorläufig,  denn  es  ist 
nicht  daran  zu  zweifeln,  daß  die  rasch  emporblühende  biologische  Chemie 
über  kurz  oder  lang  auch  in  diese  verwickelten  Prozesse  Klarheit  bringen 
wird.  Ein  Fortschritt  der  Wisssenschaft  ist  jedoch  nur  möglich,  wenn 
scharf  und  klar  erkannt  wird,  wo  die  Tatsachen  aufhören,  und  wo  die 
Hypothese  anfängt.  Nur  auf  ersteren  dürfen  wir  weiter  bauen,  letztere 
dienen  nur  als  Gerüstwerk,  das  nur  dann  Wert  besitzt,  wenn  es  gelingt, 
den  luftigen  Bau  des  Gedankenfluges  Schritt  für  Schritt  durch  an  Hand 
von  Experimenten  erhärteten  Tatsachen  allmählich  zu  ersetzen. 


Bei  unseren  Betrachtungen  über  die  Umwandlungen,  denen  unsere 
organischen  Nahruugsstoffe  im  Darmkaual  und  in  den  Geweben  unter- 
liegen, sind  wir  fortwährend  auf  den  Begriff  Ferment5)  gestollen.  Wir 
haben  gesehen,  dal5  die  Kiweillkörper  im  Magen  der  Wirkung  der  Pepsin 
salzs&ure  und  im  Darme  derjenigen  des  Trypsins  unterliegen,  dail  ferner 
die  komplizierteren  Kohlehydrate  bereits  im  .Mund  und  in  viel  ausge- 
dehnterem Matie  im  Darm  durch  das  Ferment  Diastase  zerlegt,  und  im 
Magen  und  Darm  auch  die  Feite  durch  die  Lipase  hydrolysiert  werden. 
Auch  im  Gewebsstoffwechsel  spielen  Fermente  eine  grolie  Rolle.  Wir  be- 
gegnen ihnen  überall  da,  wo  Lebensprozesse  sich  abspielen.  Sie  sind  im 
Pflanzenreich  ebenso  weit  verbreitet  wie  im  Tierreich.  Die  Wirkungen 
der  Fermente  sind  so  auffällig,  dril.1  sie  sehr  frühzeitig  erkannt  wurden. 
Wohl  der  zuerst  beobachtete  derartige  Prozel'  war  die  Alkoholgärung.  Im 
Jahre  17kö  stellte  üpoBamsONi*)  die  eiweiUlösende  Wirkung  des  Magen- 
saftes fest  und  wenige  Jahre  darauf  wurde  von  Kirchhof ')  die  Beobach- 
tung gemacht,  dali  frischer  Kleber  Stärke  verzuckert  Liebiy  und  Wälder*) 
gelang  die  Auffindung  des  Emulsins,  das  Aroygdalin  spaltet,  und  Bmsy 
der  Nachweis  des  Myrosins.  Wenn  wir  noch  die  Entdeckung  der  Oxydasen 
durch  SchiJiibein  und  die  Darstellung  des  Hefe-Iim otinfl,  dessen  Wirkung 


'l  I  in  MißvorstündniRfipn  vorzubeugen,  verwenden  wir  auBBrhlielilich  den  -Namen 
Kennent.  Mit  dem  AuBdruck  Enzym  ist  oft  der  Begriff  Zcdlferment  zum  Unterschied 
Ton  den  tuigeformten  Fermenten  nrimüpfl  vordta.  Wil  unsere  Ausführungen  .-ei^en 
werden,  liegt  kein  tinind  vor,  diese  Zweiteilung  in  irgend  welcher  I-dim  zum  Ausdruck 
,n   Innigen. 

I  Orientierung  über  die  Fermente  und  ihre  Wirkungen  sei  auf  die  Sammel- 
werke von:  J.  Itei/nMs  Gretn:  Die  Enzyme.  Übersetzt  von  Wilhelm  Windisch.  Paul 
Parey.  Berlin  1901  und  Omi  'Vv""/'"""''  ')'e  Fermente  und  ihre  Wirkungen.  F.  C. 
W.  Vogel.  Leipzig  1903  hingewiesen. 

Ji  Laz:.  SpaBamaai:  Versuche  Ober  das  VerdauungsgeKchaft.  Leipzig  1785. 

*>  C Kirchhof!:  SfehMfo  «I.  14.  389.  1815  und  lJubnoi"u<t    M.m..ires  aur 

la  saccharifiration.  Soc.  Agrieult.  Paris  1823. 

I  ii  .■/.<.,■  und  ./.  Hakig:  Pogffmdofjk  Am.  41.  345.  1887, 
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auf  Rohrzucker  schon  Mitecherheh  bekannt  war,  durch   B&ihelot  anfui 
so  haben  wir  die  wichtigsten  bis  gegen  Ende  des  neunzehnten  Jahrhundert« 
bekannten  Ferment  Wirkungen  aufgezählt.  Erst  die  letzten  Jahrzehnte  haben 
uns  die  Kenntnis  einer  Fülle  von  verschiedenartigen  Fermenten  vermii 

Bevor  wir  auf  Erörterungen  über  die  Natur  der  Fermente  und  ihre 
Wirkungen  eintreten,  müssen  wir  zum  vorneherein  betonen,  daß  es  tue 
heute  nicht  gelungen  ist,  die  Fermente  als  solche  als  chemische  Individuen 
zu  charakterisieren.  Wir  wissen  vorläufig  nichts  Sicheres  über  ihreu  Auf- 
bau, ja  wir  wissen  nicht  einmal,  zu  welchen  Verbindungen  sie  hinzu- 
gehören oder  aber,  ob  sie  vielleicht  eine  Gruppe  für  sich  bilden.  Man 
li:it  von  jeher  das  liest reben  gehabt,  die  Fermente  zur  Klasse  der  Proteine 
zu  /ähleu.  Es  liegen  für  eine  solche  Annahme  verschiedene  Beweggründe 
vor.  Bis  vor  wenigen  Jahren  waren  die  EiweiÜkörper  fast  ebensowenig 
nach  ihrem  Aufbau  und  ihrer  Zusammensetzung  bekannt,  wie  die  Fermente 
selbst,  während  die  Fette  und   Kohlehydrate  nach  dieser  Richtung  bereite 

^iit  aufgeklärt  waren.  Nun  erscheint  es  uns  nach  unseren  Kenntnissen 
der  Zusammensetzung   der   letzteren  Verbindungen    wenig  wahrscheinlich, 
dlfl  'lic  Fermente  in  diese  beiden  Klassen  gehören.  Die  Proteine  hingegen, 
mit  ihrer  komplizierten  Struktur  und  ihren  mannigfachen  Bausteinen,  ver- 
mögen in  uns  viel  eher  die  Vorstellung  zu  erwecken,  dali  sie  all  die  mannig- 
faltigen und  so  fein  abgestimmtes  Funktionen  der  Fermente  übernehmen 
können.  Wir  sind  jedoch  vorläufig  außerstande,   aus    unseren  Kenntnissen 
der  Proteine  heraus  Schlüsse  auf  die  Struktur  der  Fermente  zu  ziehen,  l 
ihre  Eiweil.natur  wird  auch  oft  ins  Feld  geführt.  daJ  die  .reinen-1  Ferment • 
die    Reaktionen    auf   EiweiM    geben.    Leider   ist    es    bis   jetzt    in    ken 
einzigen  Falle  gelungen,  ein  Ferment  in  reinem  Zustande  zu  isolin 
fehlen  uns   vor  der  Hand   alle  Kriterien   der   Reinheit.   Allerdings   haben 
Vikeiharmg1)  und  M.  Nandd  und  .V.  Steter1)  sich  bemüht,  das  ftfagenpepshi 
„rein"  zu  gewinnen,  und  ersterer  glaubt  in   der  Tat  ein   reines  Produkt 
dargestellt   zu   haben.   Solange  wir  jedoch  keine  Anhaltspunkte   über  den 
Aufbau  der  Fermente  haben,  sind    alle  Diskussionen    über  die  Xatm 
Feiinente  von  geringem  Wrerte.  Man  würde  der  ganzen  Forschung  vm 
greifen,  wenn  man  die  Fermente  eiuer  einzigen  Gruppe  von  Vertändln 
zurechnen  wollte.  Es  ist  möglich ,    dal»  auch   die  Kohlehydrate   und  1 
an  ihrem  Aufbau  beteiligt  sind.  Einstweilen  können  wir  aus  dem  Vorbau 
sein  dieser  oder  jener  \  erlundtingen  in  keinem  Falle  schliefen.  «I 
nun    wirklich  dem   Fermente  zugehören.    Sie  können  auch  einfach   raei  li  i- 
uiscli    mitgerissen    sein.   Unsere  Methoden    der  Darstellung   der  Fermente 
sind  alle  derart,   dali  eine  solche  Vermutung  sehr  wohl  gerechtfertigt 

Die  Fermente  sind  unmittelbai  mit  den  Lehensprozessen  der  Z 
verknüpft.  Sie  sind  direkt   als  deren  Sekretiousprodukle    aufzufassen 


'(  ('  A.  I'fkelhm ■■iim:    über   eine   neue    Hereitungsweise   des    Pepsins     Zeit»,  i 
plnxiol.  Chemie.  22.  833.  1896/97  und  Mitteilungen  ttber  Pepsin    Ebenda.   85 
i  U  \.  «./•■•  and  V  Sieber:  Beiträge  zur  Kenntnis  <lcs  Magensaftes  uud  • 
geben  Zusammensetzung  dei    Bravo*.  Zeitacln    f  physiol  Chemie   32    88l     1901 
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vor  kurzem  hat  man  die  Fermente  in  zwei  scharf  getrennte  Gruppen 
geteilt.  Man  unterschied  einmal  geformte  oder  organisierte  Fer- 
mente und  angeformte.  Zu  ersteren  sind  diejenigen  zu  rechnen,  wekhe 
nur  im  Zusammenhang  mit  der  lebenden  Zelle  selbst  wirksam  sind,  zu 
letzteren  die  von  der  Zelle  abgesonderten,  wie  Diastase,  Pepsin,  Trvpsin  etc. 
A  priori  ist  eine  solche  Trennung  wenig  begründet  und  besonders  nicht 
in  dem  Sinne,  in  dem  sie  angewendet  worden  ist.  Mit  der  Bezeichnung 
geformt  und  ungeformt  sollte  zunächst  zum  Ausdruck  gebracht  werden, 
dal1»  im  ersteren  Fall  die  ..Lebenskraft"  der  Zelle  zur  Vermittlung  dei 
Funktion  des  Ferments  unbedingt  notwendig  ist,  wahrend  die  angeformten 
Fennente  selbständig  ihre  Wirkung  entfalten  sollten.  Nun  kennen  wir 
die  Fermente  als  solche  in  Wirklichkeit  überhaupt  nicht.  Wir  erkennen 
ihre  Anwesenheit  nur  an  ihrer  Wirkung.  Sie  allein  entscheidet.  Nun  ist 
diese  im  Prinzip  für  das  geformte  und  ungeformte  Ferment  offenbar  die- 
selbe. Die  Zelle  produziert  Fermente,  die  sie  in  ihrem  engsten  Haushalte 
braucht  und  solche,  die  sie  aussendet,  um  ferne  von  ihr  Prozesse  zu  voll- 
ziehen, die  ihr  direkt  oder  indirekt  zugute  kommen.  Es  wäre  willküiiu -h. 
den  von  der  Zelle  abgetrennten  Fermenten  andere  Kräfte  zuzuschreiben,  als 
den  im  Zellverband  verbliebenen.  Selbst  wenn  es  nicht  gelungen  wäre 
ein  solches  Zellferment,  d.  h.  ein  geformtes  Ferment,  aus  dem  Zollverbande 
loszutrennen  und  isoliert  zur  Wirkung  zu  bringen,  läge  kein  Grund  vor, 
eine  scharfe  Grenze  zwischen  geformten  und  ungeformten  Fermenten  Ell 
ziehen  Wir  wissen,  daß  alle  Fermente  in  mehr  oder  weniger  hohem  Grade 
von  äußeren  Einflüssen  abhängig  sind.  Sie  brauchen  zu  der  Entfaltung 
ihrer  Wirkung  bestimmte  Bedingungen.  So  liegt  für  die  meisten  Fermente 
ein  Optimum  ihrer  Wirkung  In-i  BG  46*.  Beil  wichtig  ist  auch  die  Reaktion 
des  Medium,  In  der  die  Reaktion  sich  vollziehen  soll.  Pepsin  /.  B.  wirkt 
in  sal/.saurer  Losung,  Trvpsin  in  neutraler  Oder  schwach  alkalischer.  Um- 
denken wir  ferner,  dal'  in  neuerer  Zeit  die  Produktion  der  Fermente  durch 
die  Zelle  und  ihre  Aktivierung  als  recht  komplizierte,  von  mancherlei  ! 
flüssen  abhängige  Prozesse  erkannt  worden  sind,  so  können  wir  uns  reiht 
wohl  vorstellen,  weshalb  ein  an  eine  bestimmte  Wirkungssphäre  gebundenes 
Ferment  versagt,  wenn  es  aus  dieser  herausgerissen  wird.  Wir  wissen  einst 
weilen  nicht,  wie  viele  Fermente  die  einzelne  Zelle  besitzt.  Bfl  ist  sehr  wohl 
moglieh,  dall  auch  diese  Fermente  zunächst  in  der  inaktiven  Komm  als 
Zy mögen  produziert  und  von  der  Zelle  nur  insoweit  aktiviert  werden. 
als  sie  ihrer  bedarf.  Es  ist  auch  möglich,  dall  die  einzelnen  Zellfermente 
in  ihrer  „Arbeit"  in  engstem  Konnexe  stehen,  d.  h.  sich  gegenseitig  vor- 
arbeiten und  sich  unterstützen.  Wir  wissen  auch,  dato  viele  Fermente  durch 
die  von  ihnen  erzeugten  Abbauprodtikte  in  ihrer  Wirkung  gehemmt  werden. 
Nun  wird  in  der  Zelle  selbst  eine  solche  Anhäufung  von  Spaltprodukten 
kaum  je  eintreten.  Sie  werden  in  rascher  Reihenfolge  von  anderen  Fermenten 
weiter  verarbeitet.  Wird  ein  solches  Zellferment  zur  Entfaltung  seiner 
Wirkung  außerhalb  der  Zelle  gezwungen,  so  kann  aus  diesem  Grunde  schon 
ein  rasches  Aufhören  seiner  Tätigkeit  bedingt  sein. 
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Mit  der  Entdeckung  von  E.  liuchner '),  daß  es  gelingt,  ans  der  Hefe 
das  Ferment ,  das  Zucker  in  Alkohol  und  kohlensaure  überführt,  zu  iso- 
lieren und  aus  dem  Zellverbande  loszulösen,  ist  der  erste  vollgültige  Be- 
weis erbrach!  worden,  daii  ton  gleichen  Wirkungen  der  Ferment-  und 
Zelltatigkeit  offenbar  auch  dieselben  Agentien  zugrunde  liegen.  Diese 
wichtige,  für  die  ganze  Auffassung  der  „geformten1"  Fermente  entscheidende 
Beobachtung  ist  auf  dem  folgendem  Wege  erhalten  worden.  Buekner*)  zer- 
rieb ein  Kilogramm  Hefe  mit  einem  Kilogramm  Quarzsand  und  23  Kilo- 
gramm Kieselgur.  Er  bezweckte  damit,  die  Zellwände  der  Hefe  zu  zer- 
stören, um  dem  Protoplasma  den  Austritt  aus  den  Zellen  zu  ermöglichen. 
Nun  wurde  die  ganze  Masse  unter  einem  Drucke  von  400—600  Atmo- 
sphären ausgepreßt.  Der  so  erhaltene  Preßsaft  reagierte  leicht  sauer.  Er 
war  schwach  opalisierend  und  eiweißhaltig.  Er  enthielt  das  wirksame 
Prinzip,  das  Zucker  in  Alkohol  und  Kohlensäure  spaltet.  Buefour  nennt 
es  Zymase.  Sie  ist  sehr  unbeständig.  Der  filtrierte  Preßsaft  verliert  nach 
wenigen  Tagen  seine  Wirksamkeit.  Bei  40 — ö0°  wird  die  Zymase  zer- 
stört. Sie  hilft  sich  trocknen  und  ist  dann  haltbarer.  Man  kann  sie  auch 
aus  ihrer  Lösung  mit  Alkohol  und  Äther  füllen  3)  und  erhalt  dann  ein 
weißes  Pulver,  das  in  Wasser  nur  teilweise,  besser  in  Glyzerin  löslich  ist.«) 
Dafl  Trlv/erinextrakt  ist  sehr  wirksam.  In  neuerer  Zeit  ist  es  auch  ge- 
ImiLMii,  die  Zymase  in  der  Zelle  selbst  zu  erhalten,  indem  man  diese  durch 
Anrühren  mit  Alkoholäther,  resp.  Azetonäther  abtötet.  Die  Zymase  bleibt 
wirksam.  Man  bezeichnet  solche  lange  Zeit  haltbare  Präparate  als  Dauerhefeo. 
(regen  die  Identifizierung  der  Zymase  mit  den  angeformten  Fermenten 
erhob  sich  bald  ein  lebhafter  Widerspruch.  Vor  allem  wurde  darauf  hin- 
gewiesen ,  daß  die  Zymase  im  Preßsaft  nur  kurze  Zeit  wirksam  ist.  Man 
erklärte  sich  dies  durch  die  Annahme,  dalA  die  Zymase  als  Protoplasma- 
t«il  aufzufassen  ist,  der  losgelöst  vom  Zellverbande  nur  eine  kurze  Lebensdauer 
tzt  Ganz  abgesehen  von  dem  Umstände,  daß  es  nun  gelungen  ist,  die 
Zymase  haltbarer  zu  machen,  muß  gegen  diesen  Einwand  das  hervor- 
gehoben werden,  was  eben  über  die  Zellfermente  und  ihre  Abhängigkeit 
von  ihrer  Umgebung  und  von  den  anderen  Fermenten  usw.  gesagt  worden 
Der  Preßsaft  enthält  übrigens  nicht  nur  die  Zymase,  sondern  noch  ani 
Fermente,  wovon  das  eine,  die  sog.  Endotryptase,  die  Zymase  rasch  zer- 
stört. Die  Zymase  ist  überhaupt  sehr  empfindlich  gegen  proteolytische 
Fermente.  Es  ist  auch  ganz  klar,  daß  die  von  der  Zelle  in  ihrem  Ver- 
bände gehaltenen  Fermente   viel   empfindlicher   gegen  die  ihnen  gän/lieh 


'i  Eduard  ltuthner,  Haut  Huckner  und  Martin  Hahn:  Die  Zymaueffürung.   Unter- 
i   den  Inhalt  der  BefazeLtaa  und  die  biologische  Seite  de*    Glrungsprob- 
lcma.    R.  Üldcnbourg.  München  und  Berlin  1903. 

*)  R.  Albert    und    K.  Huchnrr:    Hcfepreßsaft    und    Fälluugsniittel.     Bericht«    der 
Deutschen  Ch«B.  fiesellwh.  33.  266.  971.  1900. 

'i  It.  Alhrrt :  Einfacher  Versuch  zur  Veranschauhclmng  der  Zymasewirkun; 
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ungewohnten  Verhältnisse  sein  werden,  als  die  von  der  Zelle  abgegebenen 
und  gewissermaßen  für  den  Kampf  mit  den  Bedingungen  der  AulSenweh 
besser  ausgerüsteten  Fermente. 

Dalj  übrigens  die  Gürtätigkeit.  nicht  unbedingt  an  die  lebende  Zelle 
geknüpft  ist,  ging  schon  aus  einer  Beobachtung  von  Firrhtcr1)  hervor, 
der  nachwies,  dall  Blausäure  wohl  den  LehensprozeU  der  Hefe  völlig  auf- 
hebt,  nicht  aber  ohne  weiteres  die  Fermentbildung. 

Die  Zurückführung  der  alkoholischen  Gärung  des  Trauben/uckers  auf 
einen  Fermentprozel'  ist  nicht  das  einzige  Beispiel  der  Erkennung  eines 
„Lebensprozessos"  als  einen  von  diesem  unabhängigen  Vorgang.  Indirekt 
ist  selbstverständlich  auch  die  Xymase,  wie  jedes  andere  Ferment,  ein  aus 
den  LebeaaproiOOOfla  dw  Zelle  hervorgegangenes  Produkt,  Das  K.itscl 
ihrer  Bildung  und  ihres  Wesens  ist  auch  mit  ihrer  Isolierung  geblieben. 
In  neuester  Zeit  ist  es  K  Buchtet  und  ./.  Heben  hrim  er-)  gelungen,  aus  dem 
aus  Traubenzucker  Milchsäure  produzierenden  Bacillus  Delbrück!  (Leich- 
mann) mit  Hilfe  der  Azetonmethode  ein  Präparat  zu  erhalten,  das  dieselbe 
Wirkung  zeigte  wie  der  Bazillus  selbst.  Ferner  erhielten  sie  aus  Bieressig- 
bakterien ebenfalls  mit  Hilfe  von  Azeton  Dauerpräparate,  welche  Alkohol 
in  Essigsäure  überführen. 

Ks  BXifttarl  übrigem  ganz  offenbar  keine  scharfe  Grenze  zwischen 
den  eigentlichen  Zellfennenten  und  freien,  ungeformten  Fermenten.  I 
gibt  solche,  welche  in  sehr  inniger  Beziehung  zum  Zellinhalte  stehen  und 
solche,  welche  loser  in  den  Zellverband  eingefügt  sind  und  sich  leichter  als 
z.  B.  die  Zymase  von  der  Zelle  isolieren  lassen  und  endlich  Fermente,  die 
die  Zelle  ausscheidet. 

Di«  Sekretion  der  Dnisen/.ellen  laut  sich  histologisch  direkt  verfolgen, 
und  es  ist  wohl  möglich,  dali  gewisse  direkt  sichtbare  Veränderungen 
der  Drüsenzellen  mit  der  Fermentbildang  zusammenhangen.  Besondert 
eingehend  untersucht  -in<l  die  morphologischen  Veränderungen  der  Zellen 
der  Bauchspeicheldrüse.  Während  in  der  ruhenden  Drüse  die  Zellen  fronig 
scharf  voneinander  abgegrenzt  sind,  treten  im  Momente  der  Tätigkeit 
scharfe,  meist  doppelte  Grenzlinien  auf.  Die  Zellen  und  damit  auch  die 
Drüsenseliliuu  he  n «rändern  ihre  Gestalt.  Sie  erhalten  Auswölbungen.  In 
den  Zellen  selbst  sieht  man  Km  m  In  n.  die.  der  Innenzone  angehören,  nach 
dem  Driisenluineii  hinwandern,  kleiner  werden  und  schließlich  verschwinden. 
Sehr  eingehend  sind  Mich  die  Zellveränderungen  der  Speicheldrüsen,  speziell 
der  Parotis,  während  ihrer  Tätigkeit,  untersucht  worden.  Die  Zellen  nehmen 
während  der  Sekretion  an  Größe  ab.  Der  sonst  zackige  Kern  rundet  sich 
und  zeigt  sehr  deutliche  kernkörperehen.  Die  in  der  Ruhe  überwiegende 
helle,  homogene  Substanz  nimmt  an  Menge  ab  und  die  kömige  zu.  Es  ist 
er  zu  sagen,  ob  die  Drüsenzellen  bei  der  Sekretion  Teile  ihres  Proto- 
plasma abgeben  oder  aber,  was  entschieden  mehr  für  sich  hat,  Produkte 

'i   l'ttchitr:  Wirkung  der  Blausäure.  Dis».  Hasel  1876. 

*)  Eduard  buchner  und  Jakob  Meisenheimrr :  BbIJUII  W  "••ii.iltpil/.gArungon. 
Berichte  «ler  I »einsehen  t'hem.  (iesollseh.  3ft.  C>34.  190.5. 
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herstellen,  die  dann  in  das  Sekret  übergehen.  Es  ist  wohl  möglich,  dal. 
die  beobachteten  Körnchen  mit  der  Fermcntbildung  in  Zusammenhang 
stehen 

Von  größtet  Bedeutung  für  die  Auffassung  der  Ferme.ntprozesse 
ist  die  Tatsache,  dal',  ein  grußer  Teil  der  Fennente  nicht  als  solcln 
niert  werden,  sondern  in  einer  inaktiven  Form.  Die  Aktivierung  erfolgt 
durch  einen  oft  an  ganz  anderer  Stelle  erzeugten  Stoff,  der  nicht  zu  den 
Fermenten  hinzuzugehören  braucht,  sondern  zum  Teil  eine  einfachere 
Zusammensetzung  haben  kann.  Wir  nennen  das  sezernierte,  inaktive  Fer- 
ment Zv mögen  i Proferment).  So  wissen  wir,  daß  das  Pepsinzymogen 
durch  Salzsäure  und  die  TrvpsinYOi  stufe  durch  die  Knferokinase  akti- 
viert wird.  Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  daß  auch  zahlreiche  andere 
Fermente  zunächst  in  inaktiver  Form  zur  Abscheidung  gelangen,  und  zwar 
sowohl  im  Tier-  wie  im  Pilanzenorganismus.  Die  Zelle  kann  auf  dies«- 
Weise  ihren  ganzen  Stoffe echscl  regulieren.  Sie  aktiviert  das  Ferment 
erst,  wenn  sie  es  braucht.  Auf  welchem  Prozesse  diese  Aktivierung  beruh;. 
ist  noch  völlig  rätselhaft.  Man  kann  sich  vorstellen,  daß  das  aktivierende 
Agens  das  Zvmogen  aufspaltet,  sei  es,  daß  es  dieses  in  kleinere  Moleküle 
auflöst,  sei  es,  daß  es  z.  B.  eine  anhydrid-  oder  laktonartige  Bindung  auf- 
heht  und  so  diejenigen  Gruppen  zur  Wirkung  bringt,  welche  den  Angriff 
auf  den  zu  spaltenden  Stoff  eröffnen. 

Sind  durch  die  Entdeckung  der  weiten  Verbreitung  der  Ferment- 
wirkungen und  vor  allem  durch  den  Nachweis,  daß  auch  Zellfunktionen  im 
engeren  Sinne  dies'-n  entsprechen,  der  Biologie  ganz  neue  Bahnen  und 
neue  Gesichtspunkte  erschlossen  worden,  so  dürfen  wir  andrerseits  nie- 
mals außer  acht  lassen,  daß  das  große  Rätsel  des  Zelllebens  geblieben 
ist.  Die  lebende  Zelle  produziert  die  Fermente,  darüber  besteht  kein 
Zweifel.  An  diesem  Punkte  treffen  sich  die  wichtigsten  Fragen  der  gesamten 
Biologie.  Wir  wurden  eine  große  Täuschung  begehen,  wenn  wir  behaupten 
wollten,  daß  mit  der  Erkenntnis  der  Fermentreaktionen  das  Rätsel  de: 
gelöst  worden  sei.  Sie  hat  allerdings  viele  früher  rätselhafte  Proz 
aufgeklärt  und  uns  vor  allem  den  ganzen  Stoffwechsel  in  seinen  Um- 
rissen viel  klarer  zur  Darstellung  gebracht.  Wenn  wir  aber  von  der 
Wirkung  der  Fermente  auf  diese  selbst  zurückkommen,  so  beginnt  für  uns 
sofort  das  unbekannte.  Die  Fermente  weisen  auf  die  Zelle  und  ihren  Stoff- 
wechsel nebst  ihren  Funktionen.  Es  wäre  jedoch  ebenso  kurzsichtig  und 
hieße  die  ganze  Entwickhing  der  biologischen  Chemie  mißverstehen,  wenn 
wir  eine  Lösung  dieser  Rätsel  für  aussichtslos  halten  wollten  und  uns  mit 
der  Annahme  eines  undefinierbaren  Begriffes  „der  Lebenskraft"  be- 
gnügen würden.  Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  die  rasch  fort- 
schreitende biologische  Wissenschaft,  sobald  der  Zeitpunkt  gekommen  ist, 
auch  die  l  hemie  der  Fermente  in  Angriff  nehmen  wird.  Das  Rätselhafte 
der  Fennente  wird  fallen,  sobald  wir  an  Stelle  des  Begriffes  eine  chemi- 
sche Vorstellung  zu  setzen  imstande  sind.  In  dem  Bestreben,  bauend  auf 
den  Ergebnissen    der  exakten  Wissenschaften,   die  biologischen    Vorgänge 
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mehr  und  mehr  auf  deren  Gesetze  zurückzuführen,  dürfen  im  Interesse 
der  gesamten  Wissenschaft  in  keinem  Momente  die  Grenzen  des  mit  Hilfe 
exakter  Methoden  aufgeklärten  und  des  durch  bloße  Hypothesen  gestützten 
Gebietes  verwischt  werden.  Je  klarer  wir  das  Bekannte  vom  Unbekannten 
scheiden,  um  s<»  freier  wird  unsere  weitere  Forschung  pich  entwickeln  und 
um  so  unabhängiger  werden  wir  die  Tatsachen  als  solche  sprechen  lassen. 

Sehen  wir  von  diesen  Gesichtspunkten  aus,  was  wir  über  das  Wesen 
der  Fermentwirkung  wissen.  Infolge  der  Unkenntnis  der  chemischen  Natur 
der  Fermente  entbehrt  jede  exakte  Forschung  über  sie  eine  der  wichtig- 
sten Grundlagen,  und  wir  sind  deshalb  zur  Erklärung  ihrer  Wirkungsart 
vorläufig  auf  Hypothesen  angewiesen.  Ihre  Zahl  ist  eine  sehr  große.  Wir 
können  an  dieser  Stelle  nur  diejenigen  bwBdDlehtigOD ,  welche  mir  den 
experimentellen  Tatsachen  in  Einklang  stehen. 

Sehen  wir  zunächst  zu,  durch  was  die  Fermente  als  solche  charak- 
terisiert sind. 

In  erster  Linie  ist  auffallend,  daß  sie  selbst  sich  niemals  unter  den 
Endprodukten  der  Reaktion  vorfinden.  Sie  bleiben  unverändert.  Kleinste 
Mengen  genügen,  um  dieselbe  Reaktion  unzählige  Male  zu  wiederholen.  So 
vii mag  die  Invertase  die  200.00fache  Menge  Rohrzucker  zu  invertieren'), 
das  Labferment  mindestens  4iX).OOU  Teile  Kasein 

Theoretisch  müßte  die  Wirkung  des  Fermentes  eine  unuingrenzte  sein. 
Tatsächlich  tritt,  wie  dies  für  das  Labferment  nachgewiesen  ist-),  ein 
Wirksamkeitsverlust  desselben  ein.  Er  ist  jedoch  nicht  durch  die  Reaktion 
selbst  bedingt.  Wir  wissen  ferner,  wie  wir  später  noch  ausführlicher  sehen 
verden,  daß  die  Fermente  ganz  spezifisch  wirken,  d.  h.  dal)  z.  B.  das  Tryp- 
sin  nur  ProteYoe,  niemals  jedoch  Kohlehydrate  oder  Fett  angreift,  und 
ebensowenig  wirkt  die  Diastase  auf  Eiweiß  und  die  Lipase  auf  Kohle- 
hydrate oder  Eiweiß.  Wir  wis.-en  ferner,  daß  die  Fermente  von  lebenden 
Zellen  produziert  und  zum  Teil  abgegeben,  zum  Teil  im  Zeilverbande  seihst 
gehalten  werden.  Ferner  kennen  wir  in  den  meisten  Fällen  die  Endpro- 
dukte ihrer  Wirkung  und  sind  imstande,  aus  diesen  Rückschlüsse  auf  die 
stattgehabte  Reaktion  EU  ziehen. 

Nun  sind  uns  aus  der  anorganischen  Chemie  zahlreiche  Beobachtungen 
bekannt,  welche  uns  sehr  an  das  Verhalten  der  Fermente  erinnern.  Wir 
meinen  jene  chemischen  Vorgänge,  welche  durch  die  Anwesenheit  einer 
an  und  für  sich  minimalen  Menge  einer  bestimmten  Substanz  eine  ganz 
bedeutende  Beschleunigung  erfahren.  Man  spricht  in  diesen  Fällen  von 
Ka  talysatoren  und  faßt  den  ganzen  Prozeß  als  Katalyse  auf  und  betrachtet 
die  Wirkung  der  ersteren  als  Kontaktwirkung.  OtUcald1)  definiert  die  Kata- 
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lyse  als  P.e.-clileijnigung  eines  langsam  verlaufenden  chemischen  Voi-mhl 
durch  die  Gegenwart  eines  fremden  Stoffes.  Es  wird  nach  dieser  Annahme 
die  betreffende  Reaktion  nicht  ausgelöst,  sondern  durch  die  Anwesenheit 
eines  bestimmten  Stoffes  eine  so  wie  so,  jedoch  sehr  langsam  verlaufende  — 
in    vielen    Fallen    gar    nicht    bemerkbare  Reaktion   beschleunigt.    Als 

(irund  für  diese  Annahme  wird  angeführt,  dali  durch  die  Vermehrung  der  Ka- 
talysatoren die  Katalyse  eine  Beschleunigung  erfährt.  Ware  sie  ein  Aus- 
lösungsvorgang, so  wäre  /u  erwarten,  dal»  die  MADgG  der  Katalysatoren 
keine  Rolle  spielt,  uud  in  jedem  Fall  die  Geschwindigkeit  der  Reaktion 
unabhängig  von  der  Menge  der  Kontaktsubstanz  wäre.  Wir  werden  später 
auf  diese  Definition  zurückkommen.  Uns  interessieren  hier  in  erster  Linie  die 
n,  die  sich  zwischen  diesen  Kontaktsubstanzen  und  den  Fermenten 
vorfinden.  In  erster  Linie  ist  als  gemeinsame.-  Merkmal  hervorzuheben, 
daß  beide  in  den  Endprodukten  der  Reaktion  nicht  erscheinen,  und  beide 
in  kleinsten  Mengen  wirksam  sind.  So  genügt  eine  kleine  Menge  salpetriger 
Säure,  um  eine  vielmal  größere  Menge  von  Schwefelsaure  aus  Schwefel- 
dioxyd und  Luftsauerstoff  zu  erzeugen.  Vioom  bis  '  kolloidalen 
PUtiHS  oder  von  Mangausuperoxyd  oder  von  1/3o«>o *»*i7  <1old  wirkt  noch 
auf  die  mehr  als  millionenfach  größere  Menge  Wasserstoffsuperoxyd.  /.>«.?/ «) 
hat  nachgewiesen,  dali  ■  ,,,  mg  kolloidales  Platin  die  nanu  »fache  Menge 
Knallgas  bei  gewöhnlicher  Temperatur  katalysiert,  ohne  an  Wirksamkeit 
einzubüßen.  Von  großer  Bedeutung  für  die  Auffassung  der  Wirkung  der 
Katalysatoren  ist  die  Tatsache,  daß  es  Stoffe  gibt,  welche  im  Gegensatz 
zu  diesen  eine  im  Gange  befindliche  Reaktion  verlangsamen.  Brediy-)  nennt 
diese  Verbindungen  negative  Katalysatoren.  So  wissen  wir,  daß  Spuren 
von  Äthylen,  Alkohol.  Äther,  Terpentinöl,  Jodftthyl  die  Oxydation  des 
Phosphors  vermindern.')  ßiyelotv*)  hat  z.  B.  nachgewiesen,  daß  die  Gegen- 
wart von  {)1MH>0(>14<7  Mannit  in  lern3  die  Oxydationsgeschwindii:.' 
einer  «CK »mal  größeren  Natriumsulfitmenge  in  wässeriger  Lösung  auf  die 
Hälfte  lierahsoT/t.  Andrerseits  kennen  wir  aneli  Stoffe,  welche  die  Kata- 
lyse direkt  aufbeben,  ..Antikatalysatoreii''  oder  „Paralysatoren"  genannt 
ein  solches  Beispiel  sei  angeführt,  daß  0*000 000 001  g  Ülausaurv  pro  cm1 
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die    katalytisehe    Wirkung    von    G"O0O 006 0    kolloidalem    Platin    bei    der 
Wasserstoffsuperoxydzersetzung  auf  die  Hälfte  herabsetzt 

Es  sind  nicht  nur  diese  Analogien,  welche  ein  Bindeglied  zwischen 
den  Fermenten  und  den  genannten  Katalysatoren  darstellen,  es  sprechen  in 
diesem  Sinne  auch  mancherlei  Beobachtungen  über  die  Beeinfluüung  ihrer 
Wirkung  durch  äußere  Einflüsse,  wie  Temperatur  usw.  Es  sind  auch 
mancherlei  Gesetze  über  die  Abhängigkeit  der  Reaktionsgeschwindigkeit 
von  der  Fennentmenge,  der  Temperatur  usw.  aufgestellt  worden,  die  ihre 
Analogien  bei  den  eben  besprochenen  Katalysatoren  haben.  Es  würde  den 
Rahmen  dieser  Vorlesungen  übersteigen,  wenn  wir  auf  diese  interessanten 
Beobachtungen  näher  eingehen  wollten.  Wir  können  um  so  mehr  auf  ihre 
Darstellung  verzichten,  als  wir  vorläufig  von  einer  direkten  fbcrtragung 
derselben  auf  die  Vorgänge  im  pflanzlichen  und  tierischen  Organismus 
wenig  Förderung  unserer  Einsicht  In  die  Zellprozesse  erwarten  dürfen.  Wir 
dürfen  uns  auch  durch  das  Wenige,  was  wir  über  Katalyse  kennen  gelernt 
haben,  niemals  darüber  wegtäuschen  lassen,  datS  wir  im  Grunde  genommen 
über  das  Wesen  der  Wirkung  des  Katalysators  nichts  wissen.  Wir  wissen  nur. 
dali  seine  Anwesenheit  notwendig  ist.  Es  darf  auch  nicht  verschwiegen 
werden,  dal'-  die  Beziehungen  /wischen  Katalysator  und  Ferment  nur  als 
Analogien  aufzufassen  sind  und  kein  zwingender  Beweis  vorliegt,  daß  ihre 
Wirkungsweise  eine  identische  ist.  Schon  die  Übertragung  der  Definition  der 
Katalyse  auf  die  Fermentwirkung  ruft  manches  Bedenken  hervor.  Das  Ferment 
müßte  in  diesen  Fällen  ebenfalls  bereits  im  Gange  befindliche  Reaktionen 
beschleunigen,  Man  müttte  sich  vorstellen,  dal-  /■  \'<  das  Ei  weil''  in  wasseriger 
Suspension  oder  Lösung  bei  37°  hydrolytisch  gespalten  würde,  nur  würde 
diese  Hydrolyse  derartig  langsam  verlaufen,  dali  sie  uns  nicht  zur  Wahr- 
nehmung gelangt.  Der  Zusatz  von  Pepsinsalzsäure  resp.  von  Trvpsin  be- 
.-( ■Iiletinigt.  nun  den  ganzen  Pro/el.  derartig,  dal!  in  kurzer  Zeit  die  Hy- 
drolyse am  Auftreten  von  Spaltprodukten  zu  erkennen  ist.  Wir  können 
uns  nicht  verhehlen,  dali  eine  solche  Annahme  wenig  befriedigend  ist.  Sie 
ist  keiner  direkten  Beweisführung  zugänglich.  Sie  führt  außerdem  zu 
mancher  gezwungenen  Vorstellung.  Es  ist  nicht  ohne  weiteres  klar,  weshalb 
z.B.  Pepsinsalzsäure  die  Hydrolyse  des  Eiweiliraoleküls  in  geringerem  Grade 
und  vielleicht  auch  nach  einer  anderen  Richtung  durchführt  als  das  Trvpsin. 
und  weshalb  dieses  bestimmte  Aminosäuren  rascher  abspaltet  als  andere  und 
M-Iiliei  lieh  bestimmte  Komplexe  unverändert  lädt.  Wir  wissen  ferner,  dali 
der  Traubenzucker  mancherlei  Spaltungen  unterliegen  kann,  die  wohl  alle  als 
Fermentprozesse  zu  betrachten  sind.  Bei  der  Buttersäuregärung  liefert  er 
Buttersäurc,  Kohlensäure  und  Wasserstoff: 

C,H„Of=G4H§01  -  2C0,  fJIL. 
bei  der  Milchsäuregärung  zerfällt  der  Traubenzucker  nach  der  Formel : 

evHia0B  =  2CaHB0J. 
Endlich    wissen    wir.   dal»   er  durch  Zymase    in  Alkohol  und  Kohlensäure 
gespalten  wird: 

CiHll0,,  =  2ClHfiüIl  f  sroo«. 
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Letztere  beiden  Prozesse  sind  unzweifelhaft  als  reine  Fermeutprozesse  er- 
kannt. Wir  sehen  in  diesen  Fällen,  dal»  das  Ferment  nicht  nur  eine  schon 
im  Hange  befindliche  Reaktion  beschleunigt.,  sondern  ihre  Richtung  und 
ihren  Verlauf  erst  bestimmt.    Auch  der  Umstand  ,  daii    die  Fermente    00 

Spezifisch  wirken,  d.h.  nur  Verbindungen  von  ganz  bestimmter 
Konfiguration  angreifen  und  sehr  nahe  verwandte  gänzlich  unberührt 
lassen ,  zeigt  deutlich ,  daß  wir  uns  wenigstens  bei  dem  Fermentpro- 
zesse keineswegs  mit  der  von  Ostwrdd  gegebenen  Definition  begnügen 
dürfen.  Eine  volle  Klärung  der  Fermentwirkung  können  wir  erst  erwarten, 
wenn  wir  ihren  chemischen  Aufbau  genauer  kennen.  So  lange  wir  mit 
ihnen  nur  als  mit  Begriffen  rechnen  können,  ist  auch  ein  Findlingen  in 
das  Wesen  ihrer  Wirkungsweise  nicht  zu  erwarten.  Es  soll  damit  nicht 
der  Wert  der  physikalisch -cheraichen  Forschung  nach  dieser  Richtung 
verkannt  werden,  wir  möchten  nur  an  dieser  Stelle  aus  der  Fülle  der 
Forschungen  der  letzten  Jahre  auf  diesem  (Jebiete  dasjenige,  was  wir  als 
-••sicherte  Tatsache  betrachten  dürfen,  von  den  auf  hypothetischer  Grund- 
lage aufgebauten  Ergebnissen  sondern. 

Eine  der  interessantesten  Eigenschaften  der  Fennente  ist  ihre  spezi- 
fische Wirkung.  Der  tierische  und  auch  der  Pflanzenorganismus  arbeitet, 
wie  wir  wiederholt  betont  haben,  fast  aus.M  hliellirh  mit  optisch-aktiven 
Kohlenstoffverbindungen,  d.  h.  mit  Verbindungen,  die  mindestens  ein  asym- 
metrisches  Kohlenstoffatom  haben.  Die  Asymmetrie  der  Zellbausteine  beginnt 
im  Momente  der  Assimilation  der  Kohlensäure1)  durch  die  chromophvll- 
haHigen  Pflanzenteile  und  wird  Heim  Pflanzenfresser  direkt,  beim  Fleisch- 
fresser indirekt  auf  den  tierischen  Organismus  übertragen.  Von  einer  Ver- 
bindung mit  einem  asymmetrischen  Kohlenstoffatom  können  wir  uns  zwei 
optische  Antipoden  und  einen  diese  vereinigenden  Razemkörper  denken.  *) 
Von  den  beiden  ersten  finden  wir  mit  wenigen  Ausnahmen  in  der  Xatur 
stets  nur  den  einen.  Schon  l'asteur3)  war  es  bekannt,  dal),  wenn  man  in 
eine  Losung  von  traubensaurem  Ammonium  und  kleinen  Mengen  von  Nähr- 
alzen  Spuren  von  Penicillium  glaucum  bringt,  eine  eigentümliche  Ver- 
änderung eintritt  Die  anfangs  optisch  völlig  inaktive  Lösung  wird  während 
der  Entwicklung  des  Pilzes  optisch  aktiv,  und  zwar  dreht  sie  nach  links. 
Die  Linksdrehung  steigt  fortwahrend  und  nimmt  erst  dann  einen  kon- 
-tiüileii  Wert  an.  wenn  die  Rerhtsweinsiiure,  der  optische  Antipode  der 
Liuksweinsäure,  vom  Pilz  gänzlich  aufgebraucht  ist.  Diese  interessante  Er- 
scheinung findet  ihre  Erklärung  darin,  datl  offenbar  der  Pilz  nur  die  eine 
optische  Modifikation  det>  Kazcmkörpers  der  Traubensäure  verwerten  kann, 
während  die  Linksweinsäure  unberührt  gelassen  wird.  An  diese  Beobach- 
tungen  l'astno.s,    welche    auf   die  Wirkung  eines  organisierten    resp.  ge- 


'i  Vgl.  Vorlesung  IV.  S.  58. 

')  Vgl.  Vorlesung  II,  S.  16. 

'|  l..  Vaxlrur :  Note  i « ■  I . n t i. ■. » ■  ,m  lYnir illium  gl&ucnc]  i't  ii  la  diftSymetric  mole- 
rulaire  de«  prodtiits  organüjuos  natnrols.  Compt.  rond.  de  l'Acad.  dt*  Science«  •"•! 
•SJH.  1860. 


formten  Fermentes  zurückgeführt  wurden,  schlössen  sirh    bald  weitere    in 
Mit  Hilfe  von  Penicillium  glaucum  wurden  z.  B.  aus  den  entsprechen- 
den  Ilazemkörpera  folgende  optischaktive  Formen   gewonnen:  d-Mandel- 
säure,  d-Asparaginsilure,  d-Leucin,  1-Weinsilure,  I-Mannonsiiurelakton,  l-(Jluta- 
minsaure,  1-Glyzer  insaure. ») 

Eine  interessante  Beobachtung  nach  dieser  Itichtung  h;u 
lirlf)  gemacht.  Er  ließ  Reinzuchthefe  hei  (legenwart  von  Rohnocktl 
auf  synthetisch  dargestelltes  razemisches  Leucin  einwirken.  Nach  einiger 
Zeit  trat  deutlich  Geruch  nach  Fuselöl  auf.  Es  Hell  sich  aus  der  Flüssig- 
keit auch  durch  fraktionierte  Destillation  Isoamylalkohol  gewinnen.  Zu 
dessen  Bildung  war  nicht  das  gesamte  Leucin  verwendet  worden,  sondern 
nur  die  eine  optische  Antipode,  das  Linksleucin.  Das  Rechtsleucin  konnte 
unverändert  aus  der  Flüssigkeit  gewonnen  werden.  Derselbe  Versuch  mit 
d-Isoleucin  führte  zur  Bildung  von  d- Amylalkohol.  Die  Spaltung  von  Itazem- 
körpern  in  die  optisch-aktiven  Substanzen  mit  Hilfe  niedriger  Organismen 
ist  eine  wichtige  Methode  zur  Darstellung  derartiger  Verbindungen  geworden 
und  hat  zur  Identifizierung  von  synthetisch  erhaltenen  Produkten  mit  den 
natürlichen  eine  große  Bedeutung  erlangt.  Da  die  verschiedenen  Orga- 
nismen von  den  Razemkörpem  verschiedene  Teile  verarbeiten,  gelingt  es 
durch  deren  Auswahl,  bald  die  Links-,  bald  die  Recht>loim  der  betreffen- 
den Verbindung  zu  isolieren,  l'wil  Fischer*),  der  die  volle  Bedeutuug  der 
stereochemischen  Betrachtungsweise  bei  biologischen  Vorgangen  klar  er- 
kannte, studierte  die  alkoholische  (iärung  von  diesem  Standpunkte  aus. 
Er  fand,  dali  die  Hefe  von  zwei  Antipoden  immer  nur  die  eine  vergärt, 
und  zwar  waren  es  die  folgenden  : 

Vei  |  Nicht  vergärt  'i 

d-(  illlko.se  lliltlkose 

d-Mannose  1-Maunose 

d<ialaktose  l-(ia!uktose 

d-Fruktose  l-Fruktose. 

Durch  die  Arbeiten  von  ßmü  fftfdtar  •'•)  sind  wir  über  die  Konfigura- 
tion dieser  Verbindungen  aufgeklärt  worden,  und  es  ist  uns  an  Hand  der 
betreffenden  Strukturformeln  möglich,  den  Kiiifluü  der  Konfiguration  selli-i 
auf  die  Angreifbarkeit  durch  die  Hefe  Festzustellen  Den  vier  vergär  baren 
Zuckern  kommen  folgende  Formeln  zo: 


i   \  gl.  die  Literatur  bei  Ckr  Wimthmri  Zur  Theorie  der   spilturig  der  uzemi- 
r'enueo.   Berichte  d  UrutsHie  ■dlsck.lB«  WOO.   1896, 

5I   Frlii    Ehrlich:    ll.fr  dir   Kritsrehiing  den   KlMlS]  "■  de»   »reine*   «i- 1 

IieutHfhen  Zuckerinduiilrie.  5>.  Il< tfl   Hl    1906. 

*)  Erntl  Einher:    Bedeutung  der  Mcrer><-h«mi"    für  dir-  rinne  i  tufcr.  für 

phyrioi  <  heniir.  n,  ao.  isoBflo. 

•>  Vgl.  Em,i  Euch,,-;  Berichte  .1   Dmtttbea  Chem  Ge*ell»ch.  23.  382.  2620;   26. 
II;  27  288r>;  27  3479;  tt  1419        WmH  fMm  anä  Hvu  Flu 
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COH 
H.C.OH 
OH.C    H 

B.C.OB 

I 
II. r   ml 

I 
CH.  .011 

d-Glukose 


<  [|     OH 


DOS  COH 

HO.C.H  H.C.OH  CO 


HO.C.H 


BO.C.H 


OH 


OH        lln.c.H 


H . C. OH 

I 
CHj.OB 

d-Mannoie 


H . C . OH 

CIL.  OH 
d-(ialaktose 


II    i     OH 
H.C.OH 
CH,  .OH 

d-Kruktoae. 


Aus  diesen  Formeln  ist  leicht  erkenntlich,  dal'  die  Ketohexose,  die 
d-Fruktose,  der  d -Glukose  und  der  d-Mannose  in  ihrem  sterischen  Aufbau 
völlig  gleicht.  Sie  enthält  an  den  drei  asymmetrischen  Kohlenstoffatomen  die 
OH  und  H-Gruppe  in  genau  derselben  Anordnung,  wie  die  genannten 
Zacker.  Bb  ist  von  Interesse,  daß  diese  drei  Zucker  auch  chemisch  inso- 
fern eine  nahe  Verwandtschaft  zeigen,  als  sie  durch  viele  Übergänge  unt«r 
einander  verknüpft  sind,  und  /..  B.  durch  einfaches  Erwärmen  mit  Alkali 
wechselseitig  ineinander  übprgehen.  Die  d -Galaktose  steht  nach  ihrer  Kon- 
figuration den  genannten  drei  Zuckern  nicht  so  nahe.  Dem  entspricht  auch 
ihr  Verhalten.  Sie  wird  langsamer  vorgoren  und  von  einigen  Hefearten. 
z.  B.  von  Saccharomyces  apie.ulatus  und  produetivus  überhaupt  nicht 
angegriffen.  Alle  übrigen  bekannten  Aldo-  und  Ketohexosen  bleiben  von  der 
lieft'  iniberiilirt.  Wie  geringe  Unterschiede  in  der  Konfiguration  des 
Moleküls  genügen,  um  die  Wirksamkeit  der  Hefe  aufzuheben,  zeigt  am 
besten  eine  Vergleichung  der  nicht  vergärbaren  d-Talose  mit  den  obigen 
Zuckern : 

COH 

I 
HO.C.H 

HO.C.H 

HO.C.H 

H.C.OH 

CH.OH 

d-Talose. 

Können  wir  auch  das  beobachtete  auswählende  Verhalten  der  Zellen 
IVmcillium  glaueum,  der  Hefe  usw.  nach  unseren  Auseinandersetzungen 
über  die  Zuna.sc  ohne  weiteres  als  Fermentwirkung  auffassen,  so  war  es 
aus  verschiedenen  Gründen  doch  sehr  erwünscht,  daß  derartige  Versuche 
mit  den  einzelnen  Fermenten  selbst  ausgeführt  wurden  In  vielen  Fällen 
wird  die  Zelle  mit  ihren  Fermenten  eine  solche  spezifische  Wirkung  durch  das 


Permi 


Zusammenarbeiten  verschiedenartiger  Fermente  verdecken.  Den  exakten 
Beweis,  dali  die  spezifische  Wirkung  der  Zellen  von  ihrem  Fermentgehalt 
abhangig  und  auf  diesen  zurückzuführen  ist,  hat  EmÜ  Fischer  erbracht. 
Erhitzt  man  Aldosen  mit  sehr  schwacher  alkoholischer  Salzsäure,  so  erhält 
man  zwei  isomere  Glukoside.  welche  durch  die  Bezeichnung  *  und  ß  unter- 
schieden worden  sind.  /•.'.  Fischer  hat  diesen  Methylderivaten  des  Trauben- 
zuckers folgende  Formeln  gegeben : 


II. C. OCH, 
\ 

U.C.oK0 
HOCH/ 

„./ 

H.C.OII 

I 
CIL  Oll 


CrLO.C.H 

|\ 

I     \ 
I1.C.(HI\0 


B.C. OH 


OB 


Von  diesen  beiden  Verbindungen  wird  durch  Emulsin  nur  die  eine, 
und  zwar  die  ji-Form  in  Methylalkohol  und  Traubenzucker  gespalten, 
während  die  >.-Form  von  diesem  Fermente  nicht  angegriffen  wird.  Andrer- 
seits lassen  aus  Hefe  gewonnene  Fermente  das  i-Glukosid  unberührt  und 
spalten  nur  die  «-Form.  Weder  von  Emulsin  noch  von  den  Hefefermenten 
angegriffen  werden  *-Methyl-l-glukosid  und  ß -Metliyl-l-glukosid. 
welche  als  Spiegelbilder  der  eben  genannten  *-  und  [i-Methyl-d-gluko- 
side  aufzufassen  sind. 

Wie  außerordentlich  fein  übrigens  die  Fermente  auf  uns  nach  den 
jetzigen  Vorstellungen  über  Struktur-  und  Stereochemie  gar  nicht  erklär* 
li;nv  Interschiede  im  Aufbau  der  einzelnen  Verbindungen  reagieren,  zeigt 
in  besonders  deutlicher  Weise  eine  Gegenüberstellung  des  x-  und  VMethyl- 
d-glukosids  und  des  a-Ji-Methyl-X  vlosids: 


B.C. OCH 


H.C.olI  - 


OH.C.H/ 


0 


H.C 


V 


h.ü.on 


,OH 


CH,O.OH 


H.COH\ri 

I        /° 
HO.C.H/ 

1/ 
HC 

I 
H.C.OB 

I 

(II  oll 


i-    imil    ,-.-MiMln  t-d-gll 
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H.C.OCH, 


CH;10.(  .11 


0 


<» 


HOCH 


H.C 

ch,  i  m 


H.l 


LH,  OH 


«-  und  jJ-MeUiyh.vl"  il 

Wahrend  erstere  durch  Emulsin  resp.  durch  Hefefermente  gespalten 
werden,   sind   die  Xyloside  für  beide  Arten  von  Fermenten  unangreifbar. 

Ganz  entnrechende  Beobachtungen  hat  E,  Fächer  auch  bei  den  Poly- 
sacchariden gemacht.  Auch  bei  diesen  sind  nicht  alle  vergärbar,  und  es 
dürfte  diese  Verschiedenheit  unzweifelhaft  auf  Unterschiede  in  der  Kon- 
figuration zurückzuführen  sein. ') 

Für  die  Untersuchung  der  Beziehungen  der  Fermentwirkung  zur 
Konfiguration  der  einzelnen  Verbindungen  ist  neuerdings  durch  die  aus- 
gedehnten Synthesen  in  der  Kiweilichemie  durch  Emil  Fischer  ein 
neues,  an  Mannigfaltigkeit  die  bei  den  Kohlehydraten  gegebenen  Ver- 
hältnisse weit  übertreffendes  Gebiet  eröffnet  worden.  Statu  Fischer  hat. 
wie  wir  bereits  gesehen  haben,  die  Spaltprmltikte  der  ProteYne  in  mannig- 
fachen Kombinationen  anhydridartig  verkuppelt.  Die  Zahl  der  auf  diese 
Weise  darstellbaren  Ketten  ist  eine  sehr  grolle.  Die  Komfoinationsmbglu  h- 
keit.cn  durch  Verwendung  verschiedener  Aminosäuren  und  Anwendung  der- 
selben in  verschiedener  Reihenfolge  werden  durch  den  Umstand,  daL'i  alle 
bisher  bekannten  Spaltprodukte  des  Eiweill,  mit  Ausnahme  des  Glykoknlls. 
mindestens  ein  asymmetrisches  Kohlenstoffatom  enthalten,  bei  Verwendung 
von  razemischen  Aminosäuren  noch  weiterhin  vervielfacht  BSb  war  nun  vnn 
großem  Interesse,  das  Verhalten  der  synthetischen  Peptide  gegen  die  proteo- 
rj tischen  Fermente  zu  verfolgen,  um  festzustellen,  oh  auch  hier  derart 
feine  Unterschiede  zutage  treten  würden,  wie  sie  bei  den  Kohlehydraten 
beobachtet  worden  sind.  In  der  Tat  zeigen  die  künstlichen  Polypeptide 
den  Pankreassaft  gegenüber  ein  sehr  verschiedenes  Verholten,  wie  dies  die 
folgende  Tabelle-)  zeigt: 

'I  Vgl.  auch    die    Beobachtungen    ober  die  Wirkung    vem-hiedener    B«fi 
auf  Polysaccharide   «Itirch  Annsch  Kalanthor:   Cber  dir    Spaltung    r.»n  Polysacchariden 
durch  verschiedene  llefenonzyrno.  Zeitschrift  f.  phyaiol.  Chemie.  26.  S9.  lKUtf. 

l\  Emil  Fischer  und  Bntit  Abderhalden:  Cber  das  Verhall 
peptiile  gegen  Pauk reassaft  und  Magensaft.  Zeitechr.  f.  plnsiol.  Chemie.  46.  52.  1905.— 
Vgl.  um  l. :  f  her  das»  Wrli.il  rliirdenei  Polypeptide  gegeo  Pankreasfennenl    SUaaagn- 

bericht  d.  Kt'l.  preuü.   Akad.  d.  WifisenBcb.  10    1906    nnd  die  ersten  Beobachtungen  in 
i    Rtchtoqg  roa   Bmü  Füdur  und  /'</-/•  Bergeil:  Über  die  Derifftte  einiger  Dipep- 
tide  und  jln  Verhalten  gegen  Pankrcasfermcute.  Berichte  d  Deutschen  I  ben  «tesellsch 
Mt    2  BfMÜtung  einiger  Dipeptide  durch    P  mal     Ebenu 

31Ü3.  1904 
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Durch  l'ankreassaft 


hydrolisierbar: 
\lanyl-glycin. 
*Alanyl-alaoin. 

*  Alanyl-Ieucin  A. 

*  Leucyl-isoserin  A. 
Glycyl-1-tyrosin. 
Leucyl-l-tyrosin. 

*  Alanyl-glycyl-glycin. 

*  Leucyl-glycyl-glynn. 

*  Glycyl-leucvl-alanin. 

*  Alanyl-leucyl-glycio. 
Dialanyl-cystin. 
Dileuryl-cystin. 
Tetraglvcyl-glycin, 
Triglycyl-glycin-ester 

(=  ( 'urtius'  Biurotbase). 


nicht  hydrolisierbar: 
Glycyl-alanin. 
Glycyl-glynn. 
Alanyl-Ieucin  B. 
Leucyl-alanin. 
Leucyl-glvcin. 
Leucyl-leucin. 
Aminobutyryl-glycin. 
Aminobutyryl-aminobuttersäure  A. 
Aminobutyryl-aminobuttersäure  13. 
Aminoisovaleryl-glycin. 
Glycyl  Phenylalanin. 
Eeueyl-prolin. 
(ilycyl-glycin. 
Triglycyl-glycin. 
Üileucyl-glycylglvcin. 


Oberblickt  man  diese  beiden  Reihen,  dann  ergeben  sich  ohne 
weiteres  für  das  Pankreasferment  recht  verschiedene  Angriffspunkte.  Es 
kommt  einmal  die  Struktur  der  einzelnen  Verbindungen  in  Betracht. 
Kin  lehrreiches  Beispiel  nach  dieser  Richtung  gibt  das  Verhatten  des 
Alanyl- Glycins  CH3  .  CH  (NHS) .  CO  .  NH  .  CH. .  COOH  und  des  isomeren 
Glycyl-atanins :  NII3 .  CH, .  CO .  MI .  OH  (CH,).  COOH.  Ersteres  wird  gespal- 
ten, letzteres  nicht.  Von  Einfluß  ist  auch  die  Art  der  einzelnen  Amino- 
säuren. Bei  den  Dipeptiden  i.  B.  wird  die  Hydrolyse  befördert,  wenn  Alanin 
als  Acyl  fungiert,  wie  der  Hinweis  auf  Alanvl-^lycin,  Alanyl-alanin  und 
Alanyl-Ieucin  zeigt.  Eine  ahnliche  Wirkung  haben  die  Oxysäuren  Tyrosin 
und  Isoserin,  wenn  sie  am  Ende  der  Kette  stehen.  Es  ist  möglich,  dal» 
der  elektronegative  Charakter  dieser  Verbindungen  eine  Rolle  spielt.  Un- 
entschieden ist  es,  ob  die  leicht«  Spaltbarkeit  der  beiden  Cystinderivate 
auf  entsprechende  Weise  seine  Erklärung  findet,  oder  ob  hier  bereits  die 
Länge  der  Kette  eine  Rolle  spielt.  Sehr  bemerkenswert  ist  die  Resistenz 
der  Dipeptide,  welche  z-AminohuMersaun\  r-Aminovaleriansäure  und  Leurin 
als  Acyl  enthalten. 

Auch  hier  zeigt  sich  in  voller  Deutlichkeit  der  Einfluß  der  Konfigura- 
tion. Alle  in  der  vorliegenden  Tabelle  mit  einem  *  bezeichneten  Peptid«  sind 
Razemkörper.  In  alten  fliesen  Fällen  ist  die  Hydrolyse  asymmetrisch  erfolgt, 
d.  Ii.  es  ist  jeweilen  nur  die  eine  Hälfte  des  Razemkörper*  angegriffen  worden. 
Als  Produkte  der  Hydrolyse  resultierten  stets  diejenigen  aktiven  Amino- 
säuren, welche  in  den  natürlichen  l'rote'insubstanzen  enthalten  Bind.  Einen 
besonderen  Fall  bietet  der  Gegensat/  /wischen  dem  spaltbaren  Alain  I- 
lencin  A  und  dem  nicht  hvdrolysierbaren  Alanyl-Ieucin  B.  In  diesen  beiden 
Razemkorpern  finden  sich  alle  vier  Kombinationen  der  vier  aktiven  Amino- 
säuren.   Der  eine  Razemkörper  ist  d-Alanyl-d-Leucin  +•  1-Alanyl — 1-Leucin. 
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der    andere:    d-Alanyl — 1-Leucin  +  1-AIaml — d-Leucin.    Von    diesen    vier 
Kombinationen  greift  das  Pankreasferment  offenbar  nur  die  dem  d-Alanyl- 
1-Leucin  entsprechende  an.  Diese  Beobachtung  ist  von  großer  Bedeutung 
gibt  uns  ein  Mittel  an  die  Hand,  die  Konfiguration  der  künstlichen  Peptide 
direkt  zu  bestimmen. 

Auch  die  Zahl  der  einzelnen  Aminosäuren  ist  von  Kinfluß.  Einen 
deutlichen  Beweis  hierfür  liefern  die  Glycinketten.  Glycyl-glyein.  L>igl> 
lI  «in  und  Triglvcylglycin  werden  nicht  gespalten,  wahrend  beim  Tetra- 
L'lvrvli^lycin  die  llvdrohse  einsetzt  Ferner  wird  Leucyl-glycin  nicht 
spalten,  dagegen  Leuc\l-irlycyl-glycin.  Daß  Dileucvl-glycyl-uhcin  wieder  nicht 
gespalten  wird,  liegt  höchstwahrscheinlich  an  der  Konfiguration  der  Di- 
leucylgruppe. 

Erfolgte  die  Spaltung  asymmetrisch,  so  konnte  der  Eintritt  der  H>- 
drolyse  direkt  an  der  auftretenden  optischen  Aktivität  der  vorher  ganz 
inaktiven  Verdauungsflüssigkeit  festgestellt  werden. 

Jn  den  Rahmen  dieser  Studien  gehört  auch  die  von  0.  Wü 
gemachte  Beobachtung,  daß  der  Ester  des  razemischen  Leucins  durch  Pan- 
kreassaft  asymmetrisch  verseift  wird.  Es  ist  unbestimmt .  durch  welche. 
Ferment  diese  Spaltung  bewirkt  worden  ist.  In  Analogie  mit  den  Beob- 
achtungen von  11.  /'.  Dak£n%)  dürfte  wohl  die  Lipase  das  wirksame  Prinzip 
darstellen. 

Mit  all  diesen  Beobachtungen  stehen  die  bereits  erwähnten')  Tat- 
sachen, dal]  der  tierische  Organismus  bei  Verabreichung  gewisser  Razetn- 
körper  auch  nur  die  eine  Hälfte  verwendet  und  die  eine  optische  Antipode 
unverändert  ausscheidet;  In  engstem  Zusammenhange.  Diese  Befunde  lassen 
die  fbereinstimniung  zwischen  den  geformten  und  ungeformten  Fermenten, 
die  schon  durch  die  Tatsache,  dali  die  Isolierung  organisierter  Fermente 
ngt,  einander  sehr  nahe  gebracht  sind,  noch  viel  vollständiger  ffirschei- 
nen  und  berechtigen  uns.  alle  Fermente  unter  einem  gemeinsamen 
aichtspnnkte  aufzufassen. 

Der  Umstand,  dali  die  Fermente  asymmetrisch  wirken,  legt  die 
mutung  nahe,  dali  sie  selbst  auch  asymmetrisch  gebaut  sind.  Das  Ferment 
muß  genau  auf  die  Verbindung,  die  es  spalten  soll,  eingestellt  sein.  Es 
ist  möglich,  daß  uns  die  oft  geäußerte  Vermutung,  daß  das  Ferment  vor- 
übergehend mit  der  zu  spaltenden  Substanz  eine  Verbindung  eingeht, 
Erklärung  für  das  spezifische  Verhalten  jedes  einzelnen  Fermentes  gibt. 
Wir  können  uns  in  diesem  Falte  wohl  vorstellen,  daß  auf  eiue  bestimmte 
Verbindung  nur  ein  bestimmtes  Ferment  paßt.  Eine  Stütze   erh  An- 

sieht durch  die  Beobachtung,  daß  /,.  B.  Pepsin  und  Papain  mit   Fibrin 


M  (Wo  Warburj/i  Bpaitoog  desLearin-SthylwteredorchPankraarfenieal  Keuchte 
H.  lJeiitacti.ii  dum  (t..,.-Hm-Ii   as.  8,187.1906. 

'►  //.  /'  Daküti  l>io  Hydrolyse  von  Mandelsikureiithylestcr  durch  Lipas.-.  Pro- 
ceedings  of  the  Chem.  Sor.  19.  181,  1909  und:  Partielle  Hydrolyse  optisch  inaktiver  Eiter 
durch    Lipu-r.   J.iuniul   Ol   l'kn>iul    9t.  190.  1905. 

!)  Vi:l  Vorkumg  XIX    s  484. 
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so  feste  Verbindung  eingehen,  dati  sie  durch  einfaches  Waschen  von  diesem 
nicht  mehr  getrennt  werden  können.  Es  ist  auch  beobachtet  worden,  dail 
die  Inversion  des  Rohrzuckers  in  gleichen  Zeiten  immer  genau  dieselbe  iä 
Hfi  widerspricht  diese  Tatsache  dem  Massen  Wirkungsgesetz.  In  dem  Mal'»e, 
in  dein  Kohzucker  invertiert  wird,  nimmt  die  auf  das  unveränderte 
Disaceharid  kommende  Fermentmenge  zu.  Man  mülite  erwarten,  dal1' 
die  Inversion  je  mehr  sie  fortschreitet,  um  so  mehr  sich  beschleunigen 
würde. 

Im  neuerer  Zeit  hat  die  Stellung  der  Fermente  durch  mehrere  Be- 
obachtungen ein  eigenartiges  Gepräge  erhalten.  Morgtnrath*)  fand,  dati 
nach  subkutaner  Zuführung  von  Labferment  in  kleinen  Dosen  mu  h  einiger 
Zeit  im  Serum  des  so  behandelten  Tieres  ein  Stoff  vorhanden  ist,  welcher 
die  Gerinnung  der  Milch  verhindert.  Es  lälit  sich  diese  Erscheinung  ver~ 
gleichen  mit  d6r  Erzeugung  eines  Antitoxins  durch  Einführung  eines  Toxins 
in  den  tierischen  Organismus.  Wie  hier  ein  Antitoxin,  entsteht  dort  ein 
Antilah.  Das  stärkste  Immunserura,  das  Monjuiroth  erhielt,  hinderte  noch 
bei  einem  Zusatz  von  2%  zur  Milch  die  Gerinnung  bei  einem  Ferment- 
zusatz von  1  :  20.000.  Ohne  Labzusatz  trat  die  Gerinnung  etwa  bei  einer 
Zugabe  von  1  :  H  Millionen  ein.  Es  soll  auch  bereits  das  normale  Serum 
Antilab  enthalten.  Solche  „Antif e rmente"  sind  auch  gegen  Pep- 
Trypsin,  Fibriiiferment,  Tyrosinase,  Lakkase  und  Urease  dargestellt  worden.^ 
Sollten  diese  Versuche  sich  auch  weiterhin  bestätigen,  so  hätten  sie  nach 
zwei  Richtungen  eine  große  Bedeutung.  Einmal  wäre  mit  diesem  Nachweis 
eine  Brücke  von  einem  rein  biologischen  Vorgang  zu  einem  bis  jetzt  all- 
gemein von  diesem  getrennten  geschlagen.  Die  Erwerbung  der  Immunität 
und  die  Bildung  der  Antifermente  wären  ganz  analoge  Vorgänge,  und  die 
Toxine,  die  in  vielen  Teilen  mit  den  Fermenten  eine  grolie  Ähnlichkeit 
besitzen,  wären  diesen  vergleichbar.  Eine  weitere  Analogie  ergibt  d(M 
Umstand,  daM  die  Fermente,  wenn  sie  subkutan  injiziert  werden ,  toxisch 
wirken.  Hüdebrandt*)  fand,  dal»  für  ein  mittelgroßes  Kaninchen  die  letale 
Dose  für  Pepsin,  Invertase  und  Diastase  Oly.  für  Kmulsin  und  Myrosin 
</,  für  Labferment  Jy  betrug.  Alle  injizierten  Fermente  bewirkten 
Temperatursteigerung.  Hunde,  denen  Fermente  injiziert  wurden,  fraßen  nicht 
mehr,  zeigten  grollen  Durst.,  Zittern,  Unruhe,  taumelnden  Gang  und  schließ* 
lieh  Koma.  Bei  Kaninchen  waren  hauptsächlich  Abmagerung,  Schwäche  und 
manchmal  Streckkrämpfe  zu  beobachten.  Natürlich  haben  alle  derartigen 
Forschungen  solange  einen  nur  relativen  Wert,  als  die  Natur  der  Fermente 
unbekannt  ist,  und  damit  die  Beurteilung  ihrer  Reinheit  eine  gänzlich 
illusorische  ist. 


'■  MorptHtvtk:  n>er  difl  Afitikorpcr  di.-s   Lulioiizyms.  Zentr&lbl    f    Bakterie!    2t» 
MB    lH'-l'-'    —  Zur  Kenntnis  der  Labeozvme  und  ihrer  Antikörpei    Khcndsi.  27    781.  I 

5)  Hiltfthran'ft:  Zur   Kenntnis    der  physiologischen   Wirkung    der   h\ 
Kenneute.   Virchoics  Archiv.  121.  1    1890.  —  Weiteres  über  hydrolytisch«  1  lnren 

•-ksal   und  Wirkungen,   sowie    über   Feriiientfeetigkeit    und   Hemmung   der  Fermen- 
tationen im  Organismus.  Ebenda.  Uli.  2ii.  1H93. 
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Andrerseits  gibt  uns  die  Antifermentbildung  und  das  beohaclr 
normale  Vorkommen  derselben  einen  Fingerzeig  über  die  Rolle,  welche  die 
z.  R.  vom  Darme  aus  resorbierten  Fermente  bei  ihrem  Kreislauf  dnrrh  den 
KuijKM  spielen  werden.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dali  der  tierische 
Organismus  die  Wirkung  der  resorbierten  Fermente  durch  Antikörperbildung 
paralysiert.  Auch  erwächst  uns  aus  dem  Vorkommen  derartiger  Substanzen 
eine  Vorstellung  für  die  Tatsache,  daü  das  lebende  Gewebe  gegen  die  Ver- 
dauung der  eigenen  Fermente  geschützt  ist.'i  Wir  können  uns  diesen  Schutz 
auch  dadurch  bewirkt  denken,  datf  die  Zelle  ihre  Stoffe,  die  sie  zu  ihrem  Auf- 
bau braucht  und  nicht  verbrennen  will,  so  verändert,  dali  die  betreffen- 
den Fermente  keine  Angriffspunkte  mehr  finden.  Es  ist  gewilJ  nicht  ohne 
Bedeutung,  dal.i  die  Stützgewebe,  /.  I!  das  Klastin  und  Substanzen,  wie 
Spongin,  das  Seidenfibroin,  welche  als  Nahrungsstoffe  keine  Rolle  spielen, 
gerade  diejenigen  Aminosäuren  in  grolier  Menge  enthalten,  deren  An- 
wesenheit die  Hydrolyse  erschwert.  Tatsächlich  werden  auch  diese  Stoffe 
dureh  Pepsinsalzsäure  und  durch  Trypsin  kaum  angegriffen.  Die  Zelle 
hraurht  an  den  assimilierten  Produkten  nur  kleine  l'inlagerungen  und  Ver- 
schiebungen auszuführen,  um  diejenigen  Modifikationen  zu  erzeugeu,  die 
für  die  Fermente  keine  Angriffspunkte  mehr  geben,  oder  diese  durch  Bin- 
dung mit  anderen  Zellbestandteilcn  verankern. 

Ein  noch  gänzlich  ungelöstes .  Problem  ist  die  Herkunft  der  Fer- 
mente Mau  hat  oft  vermutet,  dali  sie  in  einein  bestimmten  Zusammen- 
hang mit  der  Nahrung  stehen.  In  der  Tat  sind  zahlreiche  Tatsachen  be- 
kannt geworden ,  welche  die  Abhängigkeit  der  Fennentproduktion  von 
der  Nahrungsaufnahme  sehr  wahrscheinlich  machen.  Unbekannt  sind  nur 
die  näheren  Beziehungen  /wischen  den  beiden  Prozessen.  Brown  und 
MorriB*)  haben  darauf  hingewiesen,  dali  die  Ulätter  vieler  Pflanzen  am 
Morgen  am  meisten  Diastase  enthalten.  Ihre  Menge  nimmt  am  Tage  ab. 
Findet  bei  Sonnenlicht  Assimilation  statt,  dann  sistiert  ihre  Bildung  ganz. 
Der  ruhende  Samen  enthält  ferner  keine  Fermente,  d.  h.  wenigstens  x 
in  aktiver  Form,  sie  treten  erst  in  Aktion,  wenn  die  Keimung  beginnt. 
Wird  dem  Gerstensamenembryo  resorbierbarer  Zucker  zur  Verfügung  ge- 
stellt, dann  bildet  er  keine  hiastase. 

EbaMO  lallt  sich  die  Fermenthildung  der  Schimmelpilze  durch  die 
Art  der  Nahrung  beeinflussen.  Setzt  man  ihnen  EiweiU  zu,  so  bilden  sie 
proteolytische  Fermente;  züchtet  man  sie  auf  Stärke,  so  wird  Diastase  ge- 
liefert.   Es  ist  ferner   eine    bekannte  Tatsache,   daß  z.  B.  Hefen,    wenn 


i  Ernti    Wnkkmd    (Ober  anngepreüte  Extrakte  von  Ascaris   hinilineuideB    Zeit- 

■ft  f.  Biol.  43.  86.   L9Q2)  hat  solch*  Aatifermente    in  zfllfroieu   Extrakten  von  para- 

rttlna  V,  icbgewicscu.  Auch  Extrakte   der  Magen-  und  Darmsohleitnhaut   und 

Krvthrozueii  sollen  die  Auflösung  von  Fibrin  hindern.  (Cber  Antifermente.   Zeitcchr 

f.  Biol    44.   1   und  40.   IflQfl  | 

s\  Urotcn  und  Morris:  t'ontribution  to  the  cheuiistry  and  physiology  of  foliajtr 
leaves.  Journal  Chent.  Soe.  62.  B04.  1893  und  Keeearches  on  the  germinati'oa  of  tun« 
of  tbo  Urammeae.  Ebenda.  57.  493.  1890 
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lange  Zeit  auf  einem  bestimmten  Substrate  leben,  „angelernt"  werden 
können,  ganz  bestimmte  Verbindungen  zu  verwerten,  wenn  man  ihnen 
successive  die  übrigen  Nährmaterialien  entzieht 

Im  engen  Zusammenhang  mit  diesen  Beobachtungen  steht  der  Um- 
stand, da!',  die  Pflanzen/eile  in  der  Regel  neben  bestimmten  Produkten  auch 
das  dieses  spaltende  Ferment  produziert.  Meistens  begleitet  das  Glukosid 
spaltende  Ferment  dieses.  In  den  bitteren  Mandeln  findet  sich  das  Amyg- 
dalin  und  zugleich  das  Ferment  Emulsin,  im  schwarzen  Senf  wird  das 
Glukosid  Siuigrin  vom  Ferment  Myrosin  begleitet. 

Wir  kennen  zahlreiche  derartige  Beotaehtongfll  Kfidl  aus  der  Ticr- 
welt.  Schon  Claude  Bernardx)  war  es  bekannt,  daß  die  Larven  der  Musra 
lucilia,  einer  Fliegenart,  große  Glykogenlager  besitzen,  jedoch  keine  Dia- 
stase  produzieren.  Sie  tritt  erst  auf,  wenn  diese  Vorräte  im  Uhrysaliden- 
stadium  gehraur.ht  werden. 

Durch  die  ausgedehnten  Untersuchungen  hu/laus  sind  Beziehungen 
/wischen  der  Art  der  Nahrung  und  der  Menge  und  Art  der  sezernierten 
Verdauungssäfte  in  großer  Zahl  bekannt  geworden.  Unzweifelhaft  beherr- 
schen Xerveneinflüsse  die  Fermentproduktion.  Es  geht  dies  schon  uns  diu 
alten  Versuchen  (laude  BtfUOnU  über  den  Glykogenabbau  in  der  Leber 
hervor.  In  viel  präziserer  Weise  hat  solche  Einflüsse  Paiofov,  nie  wir 
später  ausführlich  sehen  werden,  nachgewiesen. 

Aus  allen  diesen  Darlegungen  muh  sich  uns  unwillkürlich  der  6c 
danke  aufdrängen,  daß  Fermentpru/esM«  in  ganzen  Haushalt  der  ein/einen 
Zelle  und  der  'i.-wdie  und  schließlich  des  ganzen  Organismus  eine  große 
Holle  spielen.  Ihre  große  Verbreitung  in  der  ganzen  Tier-  und  Pflanzen- 
welt stützt  diese  Ansicht.  Das  beobachtete  Auftreten  ihrer  Wirkung,  so- 
bald die  Lehensprozesse  beginnen,  läßt  ihre  große  Bedeutung  bei  diesen 
ahnen.  Sie  finden  sich  si  hon  frühzeitig  in  den  tierischen  und  menschlichen 
Emhnoneo.  Lonffendorf*)  konnte  besonders  früh  das  Trypsin  nachweisen. 
Bei  den  Fleischfressern  fehlt  das  Pepsin  nach  der  Geburt  völlig,  findet 
sich  dagegen  bei  den  Pflanzenfressern.  Die  Diastase  fehlt  dem  M'-nschcn 
und  dem  Kaninchen  vor  der  Geburt.  Die  Fermente  spielen  offenbar  nicht 
nur  unter  physiologischen  Verhältnissen  eine  Rolle,  sondern  auch  unter 
pathologischen.  So  sehen  wir  unter  ihrer  Wirkung  bei  der  krupösen 
rueuinoiiH'  das  Fibrin  ans  den  Bronchien  und  Bronchiolen  sich  allmählich 
verflüssigen  und  schließlich  verschwinden,  i  Efl  scheint,  dal.  in  diesem 
Falle  die  in  großer  Zahl  auswandernden  Leukozyten  die  Fermente  liefern 
und  eine  regelrechte  Verdauung  in  der  Lunge  anregen.  Einen  Einblick  in 
die  Zellprozesse  selbst  und  die  hierbei  zur  Wirkung  kommenden  Fermente 


')  Ckmdt  Hit,  HMitif.  S.  ölfi.  1873. 

*>  Langendorjf:  Cbcr  tlio  Entstehung  «1er  Verilamiii»sfernietiU*  beim  KmKno 
'.     In.  f.  (  \nit.  u.)  Physiol.  187» 

')  I  MilUtr;    Chor    die    liedeutnng    der    Selbstverdaiiunif    bei    einigen 

krankhaften  Zuständen.  Verhandl.  dos  XX.  Kongresses  für  innere  Medizin  tu  Wies- 
baden. 1902. 
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glaubte  man  aus  der  von  SoÄfeowftW1)  gemachten  Beobachtung,  dai;  Or- 
gane  auch  dann,  wenn  sie  ganz  steril  aufbewahrt  werden,  sich  allmählich 
lösen,  zu  erhalten.  Zugleich  treten  Abhauprodukte  auf,  welche  die  Wirkung 
von  dem  Trypsin  ahnlichen  Fermenten  vermuten  lassen.  Zwar  wird  allgemein 
betont,  daü  der  Abbau  des  Zellinhalts  und  speziell  des  Fiweii'i  bei  diesem  als 
Autolyse  bezeichneten  Prozeß  nicht  derselbe  ist,  wie  bei  der  richtigen 
Trypsinverdauung.  ÜB  treten  wohl  dieselben  Endprodukte  Aminosäuren, 
Purinbasen  etc.  —  auf,  wir  wissen  jedoch  nicht,  ob  der  Abbau  in  derselben 
Weise  und  über  dieselben  Zwischenstufen  erfolgt.  Es  ist  fraglich,  ob  wir 
berechtigt  sind,  aus  den  einige  Tage  nach  dem  Tode  auftretenden  auto- 
lv tischen  Vorgängen  ohne  weiteres  Rückschlüsse  auf  den  normalen  Zell- 
stoffwechsel  zu  ziehen. -\i 

Wir  haben  bis  jetzt  den  ganzen  Zellstoffwechsel  und  damit  auch  dk 
Fermentwirkung  nur  nach  einer  Richtung  betrachtet.  Wir  haben  aus- 
schließlich von  den  spaltenden  Fermenten  gesprochen.  Nun  wissen  wir 
jedoch,  dal*  im  tierischen  Organismus  ausgedehnte  synthetische  Prozesse 
Sich  vollziehen.  Seit  \\'<">hhr  im  Jahre  L894  beobachtet  hatte,  daü  dem 
Tierkörper  einverleibte  Benzoesäure  weder  verbrannt ,  noch  als  solche 
Einsgeschieden  wird,  sondern  im  Harn  als  eine  kohlenstoffreichere,  Stickst 
haltige  Säure  erscheint  und  diese  Verbindung  als  den  Paarung  von  Gly- 
kokoll  und  Benzoesäure,  d.  h.  als  Hippursäure,  erkannt  hatte,  ist  in  rascher 
Reihenfolge  ein  synthetischer  PjTOzefi  nach  dem  anderen  bekannt  geworden. 
Wir  brauchen  uns  nur  zu  erinnern,  daß  im  Dannkanal  die  Fette  iu 
Glyzerin  und  Fettsäuren  zerfallen  und  jenseits  des  Darmes  als  Fette  er- 
scheinen, und  ebenso  das  Kiweib  und  die  komplizierteren  Kohlehydrate  in 
die  einfachen  Pruchstürke  zerlegt  werden,  um  wieder  aufgebaut  zu  werden 
so  wird  uns  klar.  dal.  die  Synthese  auch  der  Tierzelle  ein  sehr  vertrauter 
Vorgang  ist.  Wenn  sie,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  in  ihrer  Über- 
wiegenden Zahl  einfach  sind  und  meist  eine  Vereinigung  zweier  oder 
mehrerer  .Moleküle  unter  Wasseratistritt  vorstellen,  so  darf  nicht  ge- 
schlossen werden,  daß  die  tierische  Zelle  nun  zu  keinen  komplizierteren 
thesen  fähig  ist.  Manche  Ergebnisse  der  neueren  Forschung  lassen  uns 
ahnen,  dali  auch  im  Tierorganismus  ein  kompliziertet  Aufbau  möglich  ist. 
Lange  Zeit  blieben  die  synthetischen  Prozesse  des  tierischen  und  pflanz- 
liehen Organismus  in  ein  großes  Dunkel  gehüllt.  Wohl  kam  man  auf  lein 
theoretischem  Wege,  von  dem  Vergleich  der  Fermente  mit  Katalysatoren 
ausgehend,  zum  Schlüsse,  datö  auch  die  Fermentreaktionen  umkehrbare 
Prozesse  sein  müssen,  d.  h.  dal'  sie  nicht  nur  exotherm,  sondern  auch 
endotherm  sein  können.  Es  ist  nun  in  der  Tat  gelungen,  eine  ganze  Reihe 
von  Synthesen  mit  Hilfe  von  Fermenten  auszuführen.  Es  sei  an  die  Bildung 
von  Isomaltose  aus  kouzentrierteren  Traubenzuckerlösungen  unter  der  Ein- 
wirkung der  Ilefemaltase ,  an  die  Entstehung    der  Isolaktose  aus  (.»lukoäe 

'i  F..  Sa\kotc*k\:  Clor  Autodigestion  der  Organe.  Zeitsdir.  f.klin.  Medizin.  17  Snppl. 
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uiul  dalaktose  durch  die  Kefirlaktase  und  an  die  Synthese  von  Amygdalin 
aus  Mandelsäurenitrilglukosid  und  Traubenzucker  durch  Vermittlung  der 
Heferaaltase  erinnert. >)  Es  kann  nach  diesen  Beobachtungen  keinem 
Zweifel  unterließen,  doli  die  Fernientreaktion  ein  reversibler  Prozeli  ist. 
Es  ist  damit  jedoch  noch  keineswegs  bewiesen,  datf  auch  in  den  (iewelx-n 
und  Zellen  die  Bedingungen  derartige  sind,  dali  die  Rolle  der  bekannten 
Fermente  in  dieser  Richtung  eine  bedeutende  wird.  Es  ist  verlockend, 
den  ganzen  Stoffwechsel  auf  Fermentwirkung  zurückzuführen.  An  einer 
Stelle  wird  abgebaut  und  an  einer  anderen  aufgebaut,  je  nach  den  Be- 
dürfnissen der  Zelle.  Die  Vermittlung  übernimmt  das  Ferment.  Mit  einem 
Schlage  wären  manche  Rätsel  gelöst,  und  manche  scheinbar  ganz  differente 
l'rozesse  anf  eine  einheitliche  Basis  zurückgeführt.  Es  ist  wohl  möglich, 
daü  in  der  Tat  den  Fermenten  diese  Bedeutung  zukommt,  und  dali  sie 
den  ganzen  Stoffwechsel  beherrschen.  Wir  müssen  uns  jedoch  auch  hier 
ganz  genau  an  das  vorliegende  Tatsachenmaterial  halten  und  nur  auf 
dessen  Grund  weiterbauen.  In  erster  Linie  fällt  auf,  daß  alle  Ferment- 
synthesen, welche  in  einwandfreier  Weise  durchgeführt  worden  sind,  nicht 
zu  den  Produkten  führen,  die  das  Ferment  zu  spalten  gewohnt  ist  — 
eine  Ausnahme  macht  vielleicht  die  Synthese  des  Amygdalins.  Aus  Trauben- 
zucker entsteht  nicht  Maltose,  sondern  eine  isomere  Verbindung,  die  Ibo- 
maltose,  aus  «Jlukose  und  Galaktose  bildet  sich  nicht  Laktose,  sondern 
Isolaktose.  Diese  Tatsachen  sind  gewiß  nicht  ohne  Bedeutung.  Vermag  die 
Maltase  IsoinalTose  wieder  /n  spalten  und  die  Kefirlaktase  die  Isolaktose .' 
Lis  vor  kurzem  waren  das  ungelöste  Probleme.  Eine  völlige  Klarierung 
der  eben  genannten  Fermentsynthesen,  und  zwar  speziell  der  Bildung 
der  Maltose  resp.  Isomaltose  verdanken  wir  den  Untersuchungen  von 
S.W.  Armstrong*),  auf  die  wir  ihrer  großen  Wichtigkeit  wegen  etwas 
näher  eingehen  wollen.  Armstrong  geht  von  der  bis  jetzt  bei  iin-eten  Er- 
örterungen über  den  Traubenzucker  nicht  erwähnten  Tatsache  aus,  dali 
die  Glukose  in  stereoisomeren  Formen  existieren  kann.  Kristallisiert  man 
Traubenzucker  aus  Alkohol,  so  erhalt,  mau  nur  die  eine  Form,  die  a-Form. 
Wird  sie  einige  Tage  bei  105°  gehalten,  so  gehl  sie  in  die  Ji-Form  über. 
Beide  Modifikationen  unterscheiden  sich  durch  ihr  Drehungsverraögen.  Man 
hat  diese  Art  der  Stereoisomerie  auch  durch  Formeln  darzustellen  gesucht. 
Eine  befriedigende  Erklärung  steht  noch  aus.  Wird  nun  Glukose  in  salz- 
saurem Methylalkohol  gelöst,  so  entstehen  die  tl-n  In ridflO  Formen  ent- 
sprechenden Methylglukoside.  Von  diesen  wird,  wie  schon  erwähnt,  die 
eine  nur  von  Maltase,  die  andere  nur   von  Emulsin  gespalten.    Die  von 


•  _'l.   Vorlegung  111,  B.  88, 
')  Kdirard  Frankland  Arnutrowj :  Studien  über  Enxj-mwirkun>r     [Hfl   v.nthetiacbe 
Wirkung  von  Säuron.  verglichen  mit  derjenigen  der  Bttjni    sjnihcse  von  Maltose  und 

Isomaltofi«'    I1. I    ..f  tue  It.niil  s.>.-    70   (BJ  592.  1906.  —  Vgl.  auch    Studien   über 

Hnzymwirkunir.  Die  Beziehung  der  steieoisoinereri  *-  und  p-G!ukuside  zu  den  entepie«  h> «■ 

den  Qhkotn    froeced.  l  n    19.  209.1903  nid  Jon/Ml  cd  th«  CtroJa]  Bot-  ** 
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der  Maltase  gespaltene  Form  ist  die  /Form  f  bertragen  wir  diese  Iie- 
obachtungen  auf  die  Maltose  und  die  Isonialtose,  dann  können  wir  die 
erster»-  auffassen  als  Glukose-a-Glukosid  und  letztere  al-.  Gfaki  lko- 

sid.    Auch  hier    kann   die  Maltase    nur  die  a-Fonn  spalten,   wahrend  das 
(i-Glukosid    filr   sie  unangreifbar  ist.    Nun  bildet    die  Maltase    syntlu Jti 
gerade   das  [i-Glukosid,   d.  h.  das  Glukosid,   das  für  sie  unangreifbar 
Eine    volle    Klarlegung    dieser  Beziehung    gaben    folgende    Experimente. 
Wurde  Glukose   mit   konzentrierter  Salzsaure   versetzt   und    bei  U°  noch 
Salzsäure  eingeleitet,  so  konnte  nach  längerem  Stehen  bei  1U°  der  Nach- 
weis erbltttbt  werden,   dal»  die  Flüssigkeit    neben    unveränderter  Glui 
beide    Glukoside,    sowohl    Maltose    als  Isonialtose  enthielt.    Die    Salzsäure 
wählt  nicht  aus,  sie  verarbeitet  sowohl  die  ao-  wie  die  i-Form  der  Glukose. 
Dil    beide  lüosen  sich  in  der  Tat  gebildet  hatten,   liel»  sich   dadurch  I- - 
weisen,   dati  sowohl  Maltase  als  Emulsin    Glukose   erzeugten.    Wurde  nun 
Glukose  mit  HefeinaltSM  8     0  Monate  bei  86«  gehalten,  so  lief,  sich  nach 
lei  EntfeTDOng  defl  unveränderten  Traubenzuckers  ihnrh  Saccharonn 
intermedians  Isonialtose  nachweisen.  Emulsin  bildete  Traubenzucker  aus 
ihr.  nicht  aber  Maltase.   Wurde  hingegen   die  Glukose   mit  Emulsin    auf- 
bewahrt, BO  bildete  sich  Maltose.  Die  vorliegenden  Verhältnisse  lassen  sich 
aus  der  folgenden  fhersieht  entnehmen: 

x-t  ilukose  | 

y  |  synthetisiert  durch  Emulsin 

•  iJukose-a-Glukosid  (Maltose) 


T 
et- Glukose 

^-Glukose 


«ilnkosi-'-tilukosid  (Isomaltose) 

l 

r 
-Glukose 


gespalten  durch  Malta 

synthetisiert  durch  Maltase 
gespalten  durch  Emulsin 


Jedes  der  beiden  Fermente,  die  Maltase  und  das  Emulsin,  baut 
jenige  Biose  auf.    die   sie   nicht  mehr  spalten  kann.    Die  Synthese  durch 
Fermente  unterscheidet  sich  somit,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  von 
dem  durch  echte  Katalysatoren  bewirkten  Aufbau. 

Wir  Sind   (Usbaib  auf  diese  Verhältnisse  naher  eingi  .   um  zu 

■<  n,  «lal'i  wir  vorläufig  nicht  berechtigt  sind,  in  den  Zellen  durch  ein  lin/iges 
Ferment  je  nach  den  äul'eren  Verhältnissen  Ab-  und  Aufbau  vollziehen  zu 
lassen.  Wir  haben  hierfür  keine  Anhaltspunkte.  Es  ist  natürlich  nicht 
ausgeschlossen,  dal»  in  deu  Geweben  und  Zellen  diese  Prozesse  anders 
laufen  Diese  Voraussetzung  berechtigt  uns  jedoch  vorläufig  nicht,  die 
ganzen  .Stoffwechselvorgänge  in  den  Geweben  und  Zellen  als  Ferment- 
prozesse aufzufassen.  Es  ist  gerade  an  dieser  Stelle  durchaus  notwendig, 
voll  und  klar   bei  den  Tatsachen  zu  bleiben  und  nicht  dem    kühnen  Flog 


Ferim 


plausibler  Hypoth686D  zu  folgen ,  deren  Wert  gerade  hier  ein  pi ■ohlema- 
tisi  her  ist.  weil  eine  Unsumme  von  Vorarbeit  noch  fehlt.  Auch  wenn  wii 
die  Fermentreaktionen  immer  weiter  ausdehnen  können,  so  bleibt  das 
große  Rätsel  der  Herkunft  und  Bildung  der  Fermente  und  vor  allem 
die  alles  in  sich  fassende  Frage  nach  ihrer  chemischen  Struktur  ungelöst. 

Wänden  Wir  uns  nun  zu  den  einzelnen  Gruppen  von  Fermenten. 
Wir  sind  ihnen  bei  der  Verfolgung  der  organischen  Nahrungsstoffe 
auf  ihren  Wegen  vom  Darmkanal  an  bis  in  die  Gewebe  hinein  oft 
gegnet.  Es  erübrigt  uns  hier  nur,  sie  alle  in  übersichtlicher  Weise  zu- 
sammenzufassen.1) Wir  können  die  Fermente  in  zwei  grolie  Hauptgruppen 
teilen:  1.  in  hydrolytisch  und  2.  in  oxydierend  wirkende  Fermente. 
Erstere  lassen  sich  je  nach  ihrem  Angriffsobjekt  weiter  gruppieren  in  a)  am 
Abbau  der  Kohlehydrate  ImI.-i!;  i  Pimente.  Hierhergehören  die  diasta- 
tischen Fermente.  Sie  bauen  Stärke  zu  Dextrinen  und  Maltose  ab.  hie 
Spaltung  der  Maltose  in  zwei  Moleküle  Traubenzucker  übernimmt  die  Mal- 
tase.  Der  Rohzucker  wird  durch  die  Invertase  in  je  ein  Molekül  d-Glukose 
und  ein  Molekül  d-Fruktose  zerlegt.  In  diese  Gruppe  von  Fermenten  ge- 
hören not  h  eine  Anzahl  weniger  genau  studierte,  so  die  Cellulase. 
welche  die  (  ellulose,  die  Inulinase,  die  das  Jnulin,  die  Seminase,  welche 
die  Mannane  und  Galaktane  zerlegt,  und  schließlich  die  Pektinase,  die 
den  Abbau  du  Pektine  vollzieht.  Es  seien  ferner  noch  die  Trohala.se, 
Melibiase  und  Laktase  erwähnt,  die  die  ihren  Namen  entsprechenden 
Zuckerarteu  spalten.  Besondere  Enzyme  sind  ferner  für  deu  Abbau  der 
Glukoside  bekannt,  ferner  für  die  Spaltung  des  Harnstoffs  in  Ammo- 
niomkarhonat  (Ureasc).  Eine  weitere  grölte  Gruppe  von  nach  ihren  An- 
griffsobjekten zusammengehörenden  Fermenten  sind  die  dem  Abbau  der 
Ei weißstoffe  dienenden,  die  proteolytischen  Fermente.  Hierhin  gehurt 
dtf  Pepsin,  das  Trypsin,  das  Labfennent,  das  Fibrinfermeut  nn<l 
die  die  Pektinstoffe  hydrolvsierende  Pektase.  Die  fettspaltenden  Fer- 
mente  bilden  ebenfalls  eine  Gruppe  für  sich.  Ferner  l-\  Ell  erwähnen  dtfl 
Mi  Ichsilureferinent ,  das  aus  Zucker  Hill -lisjuire  bildet.  Es  greift  alle 
«infachen  Hexosen  au.  ferner  auch  Pentosen,  dagegen  nicht  Rohrzucker  und 
Milchzucker.  Es  liefert  fast  stets  die  a-Oxypropionsäurc:<  II  CHOH.O  >011. 
Es  ist  übrigens  sehr  fraglich,  ob  die  Milchsäuregärung  als  ein  ein- 
heitlicher Prozeß  aufgefaßt  werden  darf. 

Die  zweite  grölte  Gruppe  inufaht  die  m  hon  ausführlieb  besprochenen 
Oxj  d atidiisfermente.  Sie  können  entweder  ihren  Sauerstoff  der  at- 
mosphärischen Luft  oder  zersetztem  Wasserstoffsuperoxyd  entnehmen.  Zu 
ersteren  gehören  die  echten  Oxydasen,  die  als  Sauerstoffüberträger  in  den 
Zellen  und  Gewehen  wirken.  Auch  bei  der  Essigsäuregärung  des  Äthyl- 
aikohoh  wird  dar  Banerstofl  der  Luft  verwendet. 

Einen  ganz  speziellen  l'rozeii  stellt  die  alkoholische  Garung  d 
Sie  ist  ein  komplizierter  Vorgang  und  laßt  sich  vorläufig  nicht  ohne  weit 
in  eine  der  bestellenden  Gruppen  einreihen.  Da.   wie  wir  bereits  erwähnt 


I    "/■•"  '"■'  ••'•''"  1.  c. 


:lv 


516 


Vorlesung  X\     ' 


haben,  der  alkoholischen  Gärung  in  pflanzlichen  und  tierischen  Gew« 
nur  , -■mstwY'ilen  nicht  abzuschätzende  Rolle  zukommt1),  und  ein  F.inbln  k 
in  diesen  Prozel-  uns  zugleich  ein  genaues  Bild  des  Vorganges  einer  Fer- 
mentreaktion gibt,    wollen   wir  sie  an   dieser  Stelle   kürz  besprechen.  Sie 

folul    der   Formel: 

C^H„0«  =  2C,H.OII  -f-  2  CO,. 
Der  ganze  Vorgang  der  alkoholischen  Garung  war  bis  in  jüngster 
Zelt  in  ein  großes  Danke]  gehüllt.  Erst  jüngst  ist  es  /.'.  Buchner  und 
./.  Meuenheimer  •)  gelungen,  wenigstens  den  Weg  zu  weisen,  nach  welchem 
die  Spaltung  vor  Sich  geht.  Sie  fanden  nämlich  bei  der  /ellfreien  Gärung 
regelmäßig  inaktive  Milchsäure.  Sin  scMießeo  daraus,  dali  diese  ein  nor- 
males Zwischenprodukt  darstellt,  und  formulieren  den  Verlauf  der  alko- 
holischen Gärung  wie  folgt: 

COOH        OH 
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Jedenfalls  ist  die  alkoholische  Gärung  ein  recht  komplizierter  Vor- 
gang, und  es  ist  jetzt  sogar  in  Frage  gestellt,  ob  sie  als  einheitlicher 
Prozefi  auf/i]f:issen  ist,  oder  ob  nicht  vielmehr  mehrere  Fermente  beteiligt 
sind.  Es  konnte  das  eine  Ferment  den  Zucker  in  Milchsäure,  und  ein 
Ltefl  diese  in  Alkohol  überführen.  Die  alkoholische  Gärung  liefert  Neben- 
produkte. Als  solche  sind  beobachtet  Glyzerin,  lierusteinsäure  und  Essig- 
säure. Verwendet  man  Zymasc,  so  treten  diese  Produkte  fast  ganz  zurück. 
Sie  haben  offenbar  an  der  Gärung  als  solcher  keinen  Anteil,  sondern 
hängen  mit  anderen  Stoffwei  h  sei  Vorgängen  der  Hefe  zusammen.5) 


i   Vgl.  Vorlesunr  IV.  S   T'J. 

*>  Etlitartf  Bucht» r  und  Jakob  Mtiscnheimer :  Die   chemischen  Vorgänge  bei  der 
:  1 1. 1-li.^li  rinn  Strang.  Berichte  der  Deutschen  Cbcm.  Gescllsch.  37.  417.  1904. 

ai  Vgl.    bezüglich     der    älteren    Anschauungen     über    die     alkoholische    Gärung. 
li:  Theorie  der  Gärung.  Bin  Beitrag  zur  Molekularphvsiologie    R.  Oldenbourg. 
B79. 
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Die  Funktionen  des  Darmes  und  seiner  Hilfsorgane. 

i. 

Wir  haben  bfa  jetzt  die  Umwandlung  jedes  einzelnen  Nahrungsstoffes 
im  Darmkanal  für  si< -h  verfolgt  und  von  hier  aus  die  Resorption,  Assimila- 
tion und  das  weitere  Schicksal  wiederum  für  jeden  Xahrungsstoff  für  .-i«  ii 
bis  zu  den  Endprodukten  des  Stoffwechsels  betrachtet.  Eine  solche  Dar- 
stellongswcisc  hat  den  Vorzog,  dali  sie  uns  ein  klares  Bild  des  Verhaltene 
eines  bestimmten  Nahrungsstoffes  im  tierischen  Organismus  »arli  allen 
Kit  litiim.Mii  gibt  und  uns  leichter  die  Beziehungen  der  einzelnen  Organe 
zu  den  Vertretern  der  übrigen  Gruppen  von  Nahrungsstoffen  und  zu  den 
Funktionen  vermittelt.  Andrerseits  konnten  wir,  um  Wfcderholxmgeo  zu 
vermeiden,  manchen  sehr  wesentlichen  Punkt  nur  kurz  andeuten  und  auf 
manche  wichtige  Beobachtung  überhaupt  nicht  eingehen.  Wir  werden  nun 
im  folgenden  die  Funktionen  jedes  einzelnen  Organs  des  tierischen  Orga- 
nismus für  sich  betrachten  und  d  legenheit  finden,  alles  Versäumte 
nachzuholen  und  zugleich  manche  besprm  :  lieiubar  isolierte  Krs>  i 
nung  mit  ganz  analogen  zu  einer  Einheit  verknüpfen.  Es  hält  aulierordeut- 
lich  schwer,  ja,  es  ist  ganz  unmöglich,  irgend  eine  scharfe  Grenze  zwischen 
der  reinen  Physiologie  und  der  physiologischen  Chemie  zu  ziehen. 
Zeiten  sind  längst  vorbei,  in  denen  man  als  die  vornehmste  Aufgabe  des 
letzteren  Zweiges  der  gesamten  Biologie  die  Erforschung  der  Zusammen- 
setzung der  einzelnen  Organe,  der  Kürperfl  und  Sekt 
betrachtete.  Längst  sind  durch  die  Verfolgung  der  Beziehungen  der  ver- 
schiedenen (»nippen  von  Nahrungs.sToft'en  zueinander  und  doien  I 'mwand- 
lungen  im  Organismus  neue  Probleme  in  das  Gebiet,  der  physiologischen 
Chemie  hineingetragen  worden.  Mit  der  Losung  dieser  für  den  gan 
•Stoffwechsel  fundamental  wichtigen  Aufgabe  ist  jedoch,  wie  wir  spater 
noch  eingehender  sehen  werden,  die  Grenze  des  Arbeitsfeldes  des  physio- 
logischen Chemikers  keineswegs  gegeben.  Mehr  und  mehr  nimmt  die  ph\- 
Biologiache  Chemie  Anteil  an  der  Aufklärung  einzelner  Organfunktioneu. 
Mancher  .  <  heinlur  sehr  verwickelte  Prozefl  ist  durch  die  neuere  Forschung 
unserem  \ rersl  nidnis  näher  gebracht  Verden  und  für  manche  Funktionen. 
von  denen  man  keinen  direkten  Zusammenhang  mit  chemischen  Vorgängen 


vermutete,  eröffnen  sich  nach  neueren  Beobachtungen  ganz  neue  Perspektiven 
gerade  von  der  chemischen  Betrachtungsweise  aus.  Es  unterliegt  keinem 
Zweifel,  dali  die  physiologische  Chemie  muh  viel  inniges  mit  der  reinen 
Physiologie  verschmelzen  muli  und  auch  wird,  sollen  die  Früchte,  die  auf 
beiden  Gebieten  reifen,  ihren  vollen  Nutzen  entfalten. 

In  ganz  besonderem  Matte  drängt  sich  uns  der  Vorteil  einer  solchen 
weitere  Gesichtspunkte  umfassenden  Betrachtungsweise  bei  der  Verfolgung 
der  Funktionen  des  gesamten  Verdauungskanales  mit  all  seinen  Hilfsorganen 
auf.  Sie  sind  recht  mannigfacher  Natur  und  je  nach  dem  einzelnen  Ab- 
schnitt des  ganzen  Verdauuugstraktus  versi liicden.  Beginnen  wir  mit  den 
Funktionen  des  obersten  Teiles  des  Anfangsdarmes,  der  Mundhöhle.  In  ihr 
werden  die  Speisen,  die  wir  uns  bereits  in  mannigfachster  Weise  zube- 
reitet zuführen,  völlig  zerkleinert  und  vor  allem  innig  mit  Speichel 
vermischt.  Es  wird  der  Bissen  geformt.  Der  Speichel  entstammt  den  ver- 
schiedenen Drüsen  und  Drüschen  der  Miindhöle.  Letztere  liegen  in  der 
Mundschleimhaut.  Von  den  ersteren  existieren  drei  Paare,  welche  sich  vor 
»Hein  durch  die  Art  ihres  Sekretes  unterscheiden.  Die  Parotis,  uhrspeichel- 

,  liefert  gaoi  allgemein  ein  dünnes,  bauptsa chlii -li  BforaUtetofffc  und 
Balze  enthaltendes  Sekret.  Man  bezeichnet  sie  direkt  als  F.iweil'.dn. 
Kleine  derartige  Drüsen  finden  sich  auch  in  der  Nasen-  und  Zungen- 
M-hleimhaut.  Die  andere  Gruppe  von  Drüsen  umfaßt  die  sog.  Schleim- 
•  Irü  Ben  Sie  sondern  im  Gegensatz  zu  ersteren  ein  mehr  oder  weniger 
fadenziehendes  Sekret  ab.  Diese  Eigenschaft  wird  durch  dessen  Gehalt  an 
Murin  bedingt.  Hierher  gehört  bei  fast  allen  Tieren  die  Glandula  sub- 
maxillaris  und  die  Sublingualdrüse.  Kleine  Schleiimlrüschen  finden 
sich  in  der  Schleimhaut  der  Mundhöhle,  des  Schlundes  und  der  Speiseröhre 
zerstreut.  Dies«-  Trennung  i^t  übrigens  keine  Bcharfe.  So  enthält  die  Dntei 
kicfcrdrü>r  des  Menschen  sowohl  1  )i  u.M-nzellen ,  welche  ein  klares,  dünnes, 
eiweilireiches  Sekret  liefern,  als  auch  schleimliefernde. 

Die  Filter. Miclning  des  Sekretes  jeder  einzelnen  Drüse  ist  möglich 
durch  Anlegung  von  Fisteln  in  den  Aiittuhrungsgängen  oder  noch  einfafDOl 
durch  die  Einführung  einer  Kanüle  in  diese  von  der  Mündung  aus.  Nor- 
malerweise kommt  ein  Gemisch  der  Sekrete  aller  Drüsenarten  zur  Wir- 
kung. Die  Beteiligung  der  einzelnen  Drüsen  au  der  Speichelbildung  kann 
eine  verschiedene  BStD.  Die  Sekretion  der  Speicheldrüsen  ist  von  mannig- 
fachen äußeren  umständen  abhängig,  auf  die  in  neuester  Zeit  vor  feflan 
./.  P.  Ptaclow1)  unsere  Aufmerksamkeit  hingelenkt  hat.  Die  Spcicbeldn 
Bind  in  ihrer  Funktion  von  Nerveneinflüssen  abhängig.  Die  Innervation 
IT  einzelnen  Speicheldrüse  ist  eine  doppelte.  Zu  jeder  führen  cerebrale 
Fasern  und  sympathische.  Die  Glandula  suhmaxillaris  erhält  durch  die 
Chorda  tympani  Facialisfasern  und  anderenteils  vom  N  -\  mpathicnfl 
aus  mit  den  Gefätien  in  die  Drüse  hineintretende  Fasern.  Diese  doppelte 
Innervation  kommt  auch  in  der  Art  des  Sekretes  zum  Ausdruck.  Bei  der 


')  J.  f:  J',uil<ji<     Psychische  Krregiing  der  Speicheldrüsen.  Ergebnis**  der  Püjpao- 

(Aiher  &  Spiro.)  Jahrg.  III.    \l.r.  1.  -   177.  1904. 
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Reizung  der  cerebralen  Fasern,  also  der  Chorda  tympani,  erhält  man  eine 
reichliche  Abscheidung  eines  dünnflüssigen  Sekretes,  wahrend  nach  Sviupathi- 
CDBraSQDg  nur  wenige  Tropfen  einer  ziihen.  aO  Salzen  und  Mucin  reichen 
Flüssigkeit  auftreten.  Ganz  analog  verhält  sich  die  Sublingualdrlise.  Der 
Parotis  werden  die  cerebralen  Fasern  durch  den  Nervus  glossopharvngeus 
zugeführt. 

i  'nie  Zeitlang  glaubte  man  den  Einflui'i  der  in  die  Drüsen  eintreten- 
den Nerven  auf  diese  durch  deren  Wirkung  auf  die  Blutgefälle  erklären 
/u  können.  Wird  nämlich  z.  15.  der  Nervus  lingualis,  der  die  cerebralen 
Fasern  der  (Glandula  siiluiiaxill.-iris  zuführt,  durchschnitten,  und  nun  der 
periphere  Stumpf  gereizt,  so  erweitern  sich  die  Blutgefäße  der  Drüse.  Das 
Blut  strömt  aus  den  Venen  mit  hellroter,  an  arterielles  Blut  erinnernder 
Farbe.  Zu  gleicher  Zeit  setzt  eine  vermehrte  Sckreti«m  «in.  Reizt  man 
dagegen  die  Sympathicusfasern,  so  kontrahieren  sich  die  fiefiHVe.  Der  Blut- 
strom  wird  verlangsamt,  und  es  fließt  aus  den  Venen  wenig  dunkelblau 
gefärbtes  Blut  ab.  Die  vorher  lebhafte  Sekretion  wird  verlangsamt.1)  I 
hingegen  die  Innervation  der  Gefnlie  nicht  die  einzige  Funktion  der  ge- 
nannten Nerven  ist,  zeigen  die  Versuche  Mdd$nhaku  '•)  F.r  hewies,  dai.i 
mit  dem  Nervus  linguales  zwei  Arten  von  Nervenfasern  in  die  Drüse  ein- 
treten. Vergiftete  er  nämlich  einen  Hund  mit  Atropin,  so  trat  auf  Reizung 
der  Facialisfasern  wohl  noch  eine  Beschleunigung  des  Blutstroms  ein,  da- 
gegen blieb  die  vermehrte  Speichelsekretion  aus.  Offenbar  führen  sowohl  du 
\t Tvtis  facialis,  als  auch  der  Sympathien^  für  die  Glandula  submaxillaris 
Fasern,  die  auf  die  einzelnen  Drüscnzellen  einen  spezifischen  Kinfluli 
ausüben.  Kinstweilen  wissen  vir  über  die  genaueren  Details  der  Keizüber- 
tragung  auf  diese  noch  wenig.  Ks  ist  noch  nicht  gelungen,  in  einwand- 
freier Weise  die  anatomischen  Beziehungen  der  Nervenfasern  zu  den 
Drüsenzellen  klarzulegen. 

< .  Ludtri'i  und  .1.  Spiett*)  haben  nachgewiesen,  daß  mit  der  Tätigkeit 
der  Drüse  anch  deren  Temperatur  ansteigt.  Sie  brachten  in  die  'i.i  ic  Vene 
der  Glandula  submaxillaris  eines  Hundes  ein  Thermometer,  ein  zweites  in 
den  Ausführungsgang  ftem  Drüse  und  ein  drittes  endlich  in  die  Arteria 
carotis.  Reizten  sie  nun  die  Facialisfasern,  so  zeigte  mit  dem  Beginne  der 
Drüsentätigkeit  das  im  Aiisfülirungsgang  und  in  der  Vene  steckende  Thermo- 
meter eine  höhere  Temperatur  an  als  das  in  der  Carotis  sieh  bcfindlii die. 


')  Ctwttäi   Bttiurrd     Dt  PfnflnOMC  de    deox  ordres    de  nerfs   <|ni  (l.-tfniiiiii-iit  los 
Variation-   «In  i  .ml. m     ilu  sang  reinen*    dann    les  organe»  glanduläres,    t'ompt.  read,  de 

L'Aad  im  BatneM,  47.  24b. 

:i  /,'    lh  i>i.  ii/i.mi .    l  bet  dir  Wiiktiiuf  einiger  Gifte   auf  du-  KofVM  dtt  '  ■  1 1 tnJn I.» 
submaxillaris.    f^Utgtr»  Arcliir     5.  809.    1672    und:     l'bei   sekc  und  troph 

I »rußen nerven.  F.benda.  17.  1878.  —  Vgl.  aueb  A.  G.  Harhhra  •  Kcdtabilitii  üflnloifl 
della  corda  del  timpano,  del  tduipatico  cervicale  e  del  vago  nel  diginmo  proluitgato  ed 
attivit  i    i  Jolle  celliiN-    •  1 » - 1 1 »    •.■luridulu    äottomasccllare .    riaUo    itOBlMfl   «•<  dtl 

pancreas.  Unll.  wiMUM  Bild    di    BoIOfM    !S|  2    1     1908 

3i  ('.  Luthcig   und     I    8p(t$l!    Sitziins.'«benVliif    &,  Wiener  Akad.    iMathoraatiscb- 
uaturwüsensch.  Klasse.)  25.  548.  1K57. 
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Mao  hat  einst  geglaubt,  die  Pfl^nng  der  Speirhelflüssigkeit  als  einen 
Filtrationsprozel»    betrachten    zu  dürfen.    Sehr  bald  zeigte  es  sich  je  I 
dall  Bebte  Absonderung    ganz   offenbar  einer  ganz    spezifischen  Tätigkeit 
der  Drüsenzollen    zukommt.    Dafür   spricht    einmal    die  Zusammensetzung 
den  Speichels.  Sie  ial  Lriuizlieli  von  derjenigen  des  Blutserums  und  der  Lymphe 
Verschiede]]    und    kann    nur  entstanden    9618    durch    eine  gam  spr/ifisi  lir 
Auswahl  der  einzelnen  Bestandteile    aus  den  genannten  Flüssigkeiten  von 
seiten  der  Drüsenzelli n     hi         . u u.-.sfii    sogar    einzelne  Produkte   orst  er- 
zeugen.   Wir  können  hier  nicht  auf  alle  Beweise  eingehen,   welche  gegen 
einen  Filtrationsprozelt  bei  der  Speichelabsonderung  sprechen.  Wir  keimen 
nur  einige  kurz  streifen.  So  ist  nachgewiesen  worden,  daß.  wenn  man  den 
Ausfiihruiipsgamr  der  Submaxillarisdrüse  mit  einem  Queeksilbermanom 
verbindet,    dann    nach    Reizung    der    cerebralen  Absonderung 
Quecksilber  im  Manometer  in  kürzester  Zeit   um   10(1  und  mehr  Millinift.i 
höher  steigen  kann,  als  in  einem  gleichzeitig  mit  der  Arteria  carotis  ver- 
bundenen Manometer.    Es  tritt  somit   bei  der  Absonderung  des  Speieh«l> 
eine  ganz  bedeutende  Drucksteigerung  auf.')  Sehr  wichtig  ist  auch,  dal 
Keizung  der  Absonderungsnerven  auch  dann  von  Erfolg  begleitet  i 
li     \     suche  an  völlig  entbluteten  Tieren  vorgenommen   werden.    Dali  in 
der  Tat  die  Drüsenzellen  bei  der  Bereitung  des  Speichels  selbst  ind, 

beweist  die  mikroskopische  Betrachtung  derselben  in  Buhe  und  inTätigki 
Wir   verdanken  diese  interessanten  Untersuchungen   Htv/mfatin.*)    Er  be- 
schreibt den   Inhalt  der  Zellen  der  Kiweiinlriisen  im  Ruhezustand  und  nach 
erfolgter  Sekretion   an  Hand   von  Alkoholkarminpräparaten.    1 
sieht   man    in  einer   hellen,   ungefärbten  Grundlage  eine  spärliche,   fein- 
fcömlge  Substanz.    Der   Kern   selbst    erscheint    als   unregelmäßig    zack 
Gebilde  ohne  deutliche  Kenüc^rperchen.  Fertigt  man  sich  nach  derselbeu 
Methode    Präparate   von    einer  Drüse   an,    die    man   durch  Nervenreizung 
zu  vermehrter  Tätigkeit   gebracht  hat,   so  ergibt   sich   ein   ganz  and> 
Bild    Die  OrSAe  der  Zellen  hat  einmal  in  mehr  oder  weniger  grafien 
fange  abgenommen    her  Kern  erscheint  nicht  mehr  zackig,  sondern  rund. 
Die  Kernkörperchen  sind  scharf  ausgeprägt,  und  vor  allem  fällt  eine  An- 

'/  WH  1 1 1 1  i  1 1 1 1 « •  1 1  nach  dieser  Richtung  ancli  auf  die  Entstehung  da  EteletttieAt* 
.  n  liiii\% tiscTi,  volebt  -■-.  B.  an  der  Parotis  recht  oft  sin  Beobachtung  kommen,  wenn 
der  Ausfnhrungagang  eines  PrUNcnläppchens  aus  irgend  einem  Grande,  /.  13.  infolg- 

Bildung,  /um  VitmIiImü  kommt.    Wäre  die  Speichelsekretü  Irr»- 

ttOfltVOrgUg,  dann  müliten  wir  erwarten,  daü  sie  in  solch  '•nunc 

bald  -:nui  stillstand  kommt.    Wir  sehen  Jedoch  die  Sekretion  fortdauern.    Von  da 
Entwickelnden  Drnckverh&ltnissen  gilit  uns    die  allmählich  auftretende  gewaltige  Knrei- 
teittng  de  i  abges  chloi  is<  tuen  Bezirkes  Kunde    Wenn  auch  später  sekundäre  Vor ander > 
auftrete»  utul  andere   Iledingiingen  schaffen,    so  gilt  doch  -traebtung  den  An- 

fangen der   Bildung  der  Zysten. 

')  Vgl     I   Nott  ikretion  dei  Drüsen  z<  i  t'hvsiologie.  lAsher 

Jg  IV   N    1905 
')  lt.  ll'i-hiihuiii:    i  ber   einige  Verhältnisse    des    Baues    und    der  Tätigkeit    der 
haUrfltni.  Zentralhl.  f  d.  media.  Winrasrh.  Nr.  9.  130.  IMG  —  Vgl    !:    I!.vi.*kmi» 
■  li  fl  Emadboeh  dei   Physiologie.  r>.  l.  Di.  l- 
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häufung  von  korniger  Substanz  speziell  in  der  Umgehung  des  Kerns  auf. 
.so  ilali  die  Zelle  ganz  trübe  ei-srheinl.  Ganz  ebenso  zeigen  auch  die  Schleim- 
drüsen Veränderungen.  In  Kühe  sind  ihre  Drüsenzellen  groll  und  hell.  Ihr 
Kern  ist  abgeplattet  und  wandständig.  Das  Protoplasma  ist  an  Menge  sehr 
gering.  Den  Hauptanteil  an  der  Zusammensetzung  der  Zellen  hat  eine 
belle  Substanz.  Sie  stellt  das  Sekretionsmaterial  der  DriiM-nzellcn  vor.  Treten 
diese  in  Tätigkeit,  dann  werden  die  Kerne  rund.  Die  Kernkörperchen  werden 
deutlicher  und  zugleich  rückt  der  Kern  mehr  nach  der  Mitte  der  Zellen. 
Diese  verkleinern  sich  unter  Abgabe  der  genannten  bellen  Substanz.  Zu- 
gleich tritt  eine  Vermehrung  des  Protoplasmas  ein  —  offenbar  der  Beginn 
der  Erzeugung  neuen  Sekretes.  Untersucht  man  statt  gehärteter  Präparate 
lies  Material,  so  erhält  man  ganz  entsprechende  Befunde.  Die  Bilder, 
die  die  Zellen  bieten,  sind  allerdings  etwas  andere.  So  sieht  man  an  Stelle 
der  genannten  hellen  Substanz  nur  kleine  Körnchen.  Sie  stellen  das  von 
den  Drüsenzellen  erzeugte  Sekretionsmaterial  dar.  In  der  Hube  bilden  sie 
dieses  beständig,  um  es  bei  ihrer  Tätigkeit  abzugeben.  Man  hat  viel  dar- 
über diskutiert,  ob  bei  der  Sekretion  die  Drüsenzelle  als  solche  sich  ge- 
wissermaßen entleert,  d.  h.  ihren  eigenen  Bestand  abgibt,  oder  aber,  ob 
man  anzunehmen  hat,  daß  die  Zelle  als  solche  mit  ihrem  Protoplasma  und 
ihrem  Kern  erhalten  bleibt  und  nur  das  von  ihr  erzeugte  spezifische  Sekret 
abgibt.  Nach  allen  Beobachtungen  dürfte  die  letztere  Auffassung  die  richtige 
sein,  denn,  wenn  die  Zellen  selbst  zugrunde  gehen  sollten,  müliten  wir  in 
lebhaft  tätigen  Drüsen  die  Zeichen  einer  tiiiit'amjreichen  Erneuerung  ißt 
Zellmaterials  erwarten.  In  der  Tat  sieht  man  nur  selten  Kernteilungsfiguren. 
Die  Zellen  der  verschiedenartig  n  des  tierischen  OrgUUHttllfl 

nehmen  gewitf  gegenüber  den  Zellen  der  übrigen  Qewabe  keine  Sonder- 
stellung ein.  Wir  wissen,  dali  die  verschiedenartigsten  Zellen  Inständig 
bestimmte  Produkte  erzeugen,  die  am  gesamten  Stoffwechsel  und  den 
einzelnen  Funktionen  in  ganz  bestimmter  Weise  mitwirken.  Wtt  bissen 
z.  B.,  daf'i  viele  Zellen  Fermente  nach  außen  Abgeben,  andere  erzeugen  '  I 
bindungen  einfacherer  Konstitution,  Wie  l  !•  die  Zellen  der  Nebem 
das  Adrenalin  und  die  des  Darmes  das  Sekretin.  Die  Bildung  dieser  Produkte, 
die  unmittelbar  mit  der  Zelltätigkeit  zusammenhängen,  entzieht  sich  nur 
deshalb  unserer  Beobachtung,  weil  ihre  Mengen  viel  zu  klein  sind  und 
tum  Teil,  wie  bei  der  Bildung  der  Verdauuugsfeimente,  nicht  diese  allein 
abgegeben  werden,  sondern  zugleich  mit  anderen,  an  Menge  weit  ober- 
wiegenden  Stoffen. 

Wir  dürfen  auch  die  Bildung  der  Sekrete  durch  die  Drüsenzellen 
in  ganz  analoger  Weise  auffassen  und  sie  auf  die  Tätigkeit  der  Zellen,  im 
engeren  Sinne  des  Protoplasmas  und  des  Zellkerns,  zurückführen.  Wh 
möchten,  um  Mittverständnisse  zu  vermelden,  nicht,  v.i  •«•hnlich  ge- 

schieht, von  einer  Umwandlung  des  Protoplasmas  in  die  einzelnen  Sekt 
sprechen,    sondern    von   äBfUM    Erzeugung    durch    die  Zellt&tigkeit.    Wir 
müssen    uns    vorstellen,    datt    der    DrfjMBSelle    beständig   vom    Blute    aus 
Materialien   zur  Sekretbildung   zugeführt    werden.    Sie   nimmt    diese  nach 
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ihren  Bedürfnissen  in  sich  auf  und  lallt  durch  gewiü  sehr  verwickelte 
iWesse  aus  diesen  Stoffen  das  spezifische  Sekret  hervorgehen.  Zurück 
bleibt  das  Protoplasma  mit  dem  Zellkern,  die  beide  in  sich  alle  Vorbedingungen 
zu  einer  neuen  Bildung  von  Sekret  bergen.  Wurden  wir  annehmen,  daß  die 
einzelne  Zelle  fortwährend  ab  Ganzes  in  das  Sekret  übergebt,  .so  pti 
wir  zu  sehr  komplizierten  Erklärungsversuchen  greifen.  Es  kann  ja  keinem 
Zweifel  unterliegen,  (lad  muh  bei  dieser  Sekretbildung  Fermentwirkungen 
eine  große  Rolle  spielen.  So  wird  die  Drüsenzelle  z.  B.  die  Eiwcilkörper 
des  Serums  gewiß  zunächst  abbauen  müssen,  um  durch  Zusaminenfügung 
der  gebildeten  Bruchstücke  das  Mucin  ihres  Sekretes  zu  bilden.  Dal',  ganz 
offenbar  ganz  beträchtliche  Umwandlungen  vor  sich  gehen  müssen,  beweist 
u.a.  der  Umstand,  dali  «las  Mucin  einen  hohen  Gehalt  an  (rluko.samin  auf- 
weist, wiihrond  in  den  Serumeiweißkörpern  nur  ganz  geringe  Mengen  dieser 
Aminohexose  aufgefunden  worden  sind.  Es  ist  «lenkbar,  dafi  die  Seruin- 
eiweil'ikörpcr  noch  unbekannte  Vorstufen  des  Glukosamins  enthalten,  e- 
jedoch  auch  möglich,  daß  wir  hier  eine  Phase  in  der  Umbildung  einer 
Aminosäure  in  Zucker  vor  uns  haben.  Jedenfalls  verdient  die  Bildung  der 
Murine  mit  ihrer  eigenartigen  Zusammensetzung  nach  dieser  Richtung  di€ 
größte  Beachtung. 

Es  ist  nicht  anzunehmen,  dal'»  bei  lebhafter  Dnwntätigkeit  neben  der 
•  cthildung  nun  fortwährend  auch  die  Zellen  als  solche  von  Grund  aus  auf- 
tut  werden.  Damit  soll  natürlich  nicht  die  Auffassung  vertreten  werden, 
dafi  die  Drilsenzellen  als  solche  bestandige  Gebilde  wären.  Wir.  /  wifeln 
nicht  daran,  daß  auch  sie,  wie  alle  Körperzellen,  ihre  Bestände  fortwährend 
erneuern  und  bald  da  und  dort  auch  eine  Zelle  vollständig  zerfällt,  am 
neu  zu  erstehen. 

Die  Abnahme  der  einzelnen  Di usenzellen  an  Volumen  bei  ihrer  Tll 
keit  kommt  auch  im  Gesamtgewicht  der  Drii.se  zum  Ausdruck.    Wird 
eine  Glandula  submaxillaris   durch   Reizung  der   Fat  iaüsfasern   zu   reger 
Tätigkeit  gebracht,  so  zeigt  sie  gegenüber  der  ruhenden  ein  vermindertes 
Gewicht. 

Wir  müssen    uns  die  Frage   vorlegen,   in  welcher  Weise  die  Inner- 
vation der  Speicheldrüsen  normalerweise  veranlaßt  wird.  Es  ist  d 
Verdienst  des  russischen  Physiologen  Pawlow,    nicht   nur  die  Ojn 
tedmik  bis  in  alle  Einzelheiten  hinaus   derartig  vervielfältigt  und  ausge- 
baut  zu   haben,   dali  es  nun  möglich  ist.  unter  rein  physiologischen  Be- 
dingangen    die  Funktionen   der  verschiedeneu  Verd&uungsdrtisen    z.u    ver- 
folgen,  sondern   auch   in  ganz   eigenartiger  Weise  die  A  ^eir  dar 
Tätigkeit  derselben  von  bestimmten  äußeren  Bedingungen  festgestellt  und 
analysiert  zu  haben.  Wir  wissen  allerdings  schon  lange,  daß  die  Tätigkeit 
der  Speicheldrüsen   durch  bestimmte  Geruchs-   und  Gesell  udriieke 
und   auch   allein   durch   bestimmte  Vorstellungen   stark  angeregt  werden 
kann.    Pawlowt  Verdienst   ist  es,  die  hervorragende   Anpassungsfähi. 
der  Speicheldrüse   an    ihre  Arbeit  in  klarer  Weise  durch  das  Experiment 
demonstriert   zu    haben.    Er    weist  unter   anderem  auf    folgende  Bcobach- 
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tungeu  hin.  Verabreicht  man  einem  Hunde  trockene,  feste  Nahrung,  so 
ergießt  sich  sofort  ein  ganzer  Strom  von  Speichel,  während  umgekehrt 
wasserreiche  Nahrung  nur  eine  ganz  geringe  Speichelsekretinn  zur  Folge 
hat.  Chemisch  stark  reizende  Stoffe,  wie  Säuren.  Alkalien  rufeu  entspre- 
chend der  Stärke  der  Reizwirkung  eine  reichliche  Speichelbildung  her- 
vor. Der  Organismus  sucht  sich  auf  diese  Weise  vor  der  schädigenden 
Wirkung  dieser  Stoffe  zu  schützen.  Er  verdünnt  sie  erstens  und  spült  den 
Mund  von  ihnen  möglichst  aus.  Gibt  man  einem  Hunde  Quarzsteiuchen  in 
den  Mund,  dann  laut  er  diese  allmählich  aus  dem  Munde  herausfallen, 
ohne  daß  es  hierbei  zur  Speiehelsekretion  käme.  Werden  die  Steinehen 
vorher  zermahlen  und  als  Sand  in  den  Mund  gebracht,  dann  setzt  sofort 
eine  energische  Speichelsekretion  ein.  Der  Zweck  ist  klar,  der  Sand  wird 
weggespült,  die  Steinchen  dagegen  können  durch  die  Zunge  allein 
herausbefördert  werden.  Bei  all  diesen  Erscheinungen  fällt  uns  das 
Zweckmäßige  des  ganzen  Mechanismus  auf.  Dieser  Umstand  wird  noch 
ausgesprochener,  wenn  wir  darauf  hinweisen,  daß  der  Speichel  unter 
den  verschiedenen  Bedingungen  nicht  nur  in  seiner  Menge  sich  dem 
Einzelfalle  anpaßt,  sondern  auch  in  seiner  Zusammensetzung.  Bald  enthält 
er  viel  Mucin.  bald  wenig,  je  nachdem  es  die  l Imstande  erfordern.  Wir 
haben  uns  den  ganzen  Vorgang  so  vorzustellen,  daß  durch  die  Reize,  seien 
es  thermische,  mechanische  oder  chemische,  die  Endapparate  von  zentri- 
petalen Nerven  der  Mundschleimhaut  erregt  werden.  Von  hier  aus  werden 
>ii  dem  Zentralorgan  des  Nervensystems  übermittelt  und  greifen  nun  durch 
Wnnittlung  zentrifugaler  Nerven  auf  die  ein/einen  3peiche1drtte8B  selbst 
über.  Wir  bezeichnen  eine  solche  Reizübertragung  ganz  allgemein  als  einen 
Iteflexakt. 

lins  interessiert  hier  in  BfltBT  Linie,  daß  es  möglich  ist.  durch  ver- 
schiedenartige äußere  Einwirkungen  die  Tätigkeit  der  einzelnen  l'iiisen- 
zellen  derartig  zu  beeinflussen,  daß  sie  sich  in  der  Zusammensetzung  ihres  Se- 
kretes von  Fall  zu  Fall  anpassen.  Wir  können  vorläufig  über  das  Wesen 
dieses  Anpassungsvorganges  nur  Vermutungen  äußern.  Der  Speichel  selbst 
enthält  neben  anorganischen  Salzen  und  Wasser,  wie  wir  ge.selien  haben, 
ti-ts  auch  organische  Bestandteile.  Wir  wollen  auch  wiederholen,  daß  dtt 
Speichel  ein  Stärke  spaltendes  Ferment  besitzt,  die  Diastase.  Besondere 
auffallend  ist.  der  I  'instand,  dal  er  Btfitfl  kleine  Mengen  Rhodankali  aufw< 
Wir  wissen  weder  über  dessen  Entstehung  noch  über  dessen  Bedeutung  etwas. 

In  diesem  Zusammenhang  wollen  wir  einiger  Beobachtungen  über 
Sekrete  der  Mundhöhle  bei  einigen  Wirbellosen  gedenken.  Sie  sind  des- 
halb von  besonderem  Werte,  weil  sie  die  bedeutungsvolle  Arbeit  der  Drüsen- 
zellen  unserem  Verständnis  in  ganz  besonders  klarer  Weise  nahe  brin- 
gen. Es  handelt  sich  um  die  Bereitung  starker  Sauren  durch  Zellarbeit 
aus  einem  Material,  das  diese  sicher  nicht  vorgebildet  enthält.  Schon 
'/'/-o.sv/,.71)  bemerkte   bei  der  Untersuchung  einer  Schneckenart,  Doli  um 

M    Trosrhel:  i  fTa  Annalen.  93.  014.  1854   und  Journal  f.  prnkl.   Chemie. 

63.  170t  1854.  Virl.  auch    .V  rf«?  I^uca   uml   /'.  l'ancrri:  Recherche*,  »ur  la  »alive  .t  sur 
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galca,  dal»  dieses  Tier  einen  strahl  einer  wasserklaren  Flüssigkeit  ans 
der  Mundhöhle  ausspritzte.  Sie  reagierte  stark  sauer  und  hewirkte  Dein 
Auffallen  auf  den  nur  Kalkplatten  bedeckten  Ful'.hoden  lebhaftes  Auf- 
brausen unter  Kohlcnsaureentwicklung.  Dieses  Sekret  wird  von  zwei 
groben  drüsigen  Organen  erzeugt,  die  neben  dem  Magen  liegen.  Ihr 
fiihrungsgang  steigt  zu  beiden  Seiten  der  Speiseröhre  empor  und  er 
sieh  in  die  Mundhöhle.  Das  Sekret  enthält  Schwefelsäure,  und  zwar 
sind  bis  4*1%  an  freier  Säure  gefunden  worden.  Daneben  finden  sich  noch 
"I    -ii ti" „  Salzsäure.  Auch  andere  Sehneckenart  «n  erzeugen  Säuren.  Bn 

■er  ^Säureschnecken"  sind  in  neuerer  Zeit  eingehend  von  fr.  S.  Schuh1) 
untersucht  woi den.  Besonders  eingehend  verfolgte  er  die  Tltigko 
produzierenden  Drüsen  hei  der  Nacktsehneekc.  l'leurobranehaca  Meckehi 
ras  der  OrdaungderOpiBtliobranchier,  Die  Schnecke  rollt  sieb  bei  Bextib- 
rnng  zusammen    I  »rückt  man  das  Tier  etwas,  so  überzieht  rieb  Beine  0 
fläche  nach  kurzer  Zeit  mit  einem  schleimigen,  sauer  reagierenden  Sekret.  I> 
stammt  vou  Drüsen  her,   die  in  der  Haut    sehr  zahlreich  vorhanden  sind. 
Aul'er  diesem  Sekret  entleert   das  Tier  auch  aus  dem   I'hannx  einen  sehr 
stark  sauer  reagierenden  Saft.  Er  rtihrt  von  drüsenartigen  Gebilden  her. 
aus  langen  Schläuchen  bestehen.  Diese  sind  von  einem  stark  entwickelten  kon- 
traktilen Netz  umsponnen.  Die  einzelnen  Drüsenzellen  enthalten  im  wem 
liehen  eine  Flüssigkeit.  Das  Protoplasma  selbst  ist  an  Menge  sehr  gering.  Wird 
die  Drüse  gereizt,  so  kontrahiert  sich  das  genannte  Netzwerk  und  di 
Form  einer  grolien   und  von   kleineren  Vakuolen   vorhandene    Flui 
das   Sekret    der  Drflsenzelle,    entleert    sich    nach    dem    Aii.-tiihrungsgaug. 
I  ifienbar  wird  hier    das  Sekret   rein  mechanisch   aus  der  Zelle  hl 
schafft.  Nach  der  Krschlaffijng  des  kontrahierten  DrUsenschlaucbee  hl«  i 
von  der  Zelle  zunächst  nur  das  spärliche  Protoplasma   und   der  Zollkern 
übrig,  und  nun  beginnt  von  neuem   die  Sekretbildung.  Mehrere  D 
Hingen  deuten    darauf  hin,    daf.  bei    diesem  Prozesse   dem  Kern  eine  be- 
deutende Kollo  zukommt.   Das   produzierte  Sekret  enthalt  Schwefelsäure. 
Es  fragt  sich,  aus  welcher  Quelle  sie  stammt.  In  Betracht  kommen  anorga- 
.1  hv  rh'lsaiire  S;il/e    und  orirunische  Schwefelverbiudungen,   vor  ftj 

der  Eiwei&stoffe.  Letztere  fallen  wob!  kaum  in  Betracht  Jedenfalls  dfli 

die  Hauptinenge  der  gebildeten  Schwefelsaure   aus   schwefelsauren  Salzen 
hervorgehen,  denn  die  Menge  der  sezemierten  Saure  ist  viel   i 
und  der  Schwefelgehalt  des  Eiweiü  zu  kleio.   als  daU  an  die  Bilde 
Schwefelsäure  durch  oxydativen  Abbau,  z.B.  desCystins,  zu  denken  wj 
gehl  die-  ferner  daraus  hervor  dafl  die  Sekretion  auch  im  Hunger  werter 
dauert  Würde  das  Eiweili  den  Schwefel  zur  Schwefelsäurebildung  liefet 

:-u  wir  erwarten,  dal' die  Sekretion  bald  versiegen  würde.  Es  ist   noch 


les  ornanes  salivaires  «I»  Doliuui  galea.   Compt  read    Je  l'Acod    (kl  Sdeoca    6ö 
und  712.  I0Q7 

'»  />•   .V.  ScMuh:    llfiträge    zur  Kenntnis    der  Anatomie  und   l'li . 
o  Neupel.   1.  Teil.  Die  Saureproduktion   !>• 
Meekanl  and  einigen  anderen  Meereeschnecken    Zeitschr.f  .  II  ■■■:,    PbyssoL  ."»   206  190o» 
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gän/Jich  unaufgeklärt,  in  welcher  Weise  die  Drüsenzellen  die  freie  Schwefel- 
säure erzeugen.  Wir  werden  sehen,  daß  wir  bei  der  Diskussion  der  Frage 
nach  der  Entstehung  der  Salzsäure  des  Magens  ebenfalls  zu  dem  Resultate 
gelangen  werden,  dal»  ihre  Bildung  uns  einstweilen  noch  unklar  ist.  Man  hat 
daran  gedacht,  die  Abscheidung  dieser  starken  Säuren  durch  das  Gesetz 
der  Massenwirkung  zu  erklären.  Wir  wissen,  dati  aus  Salzen  der  Mineral- 
sauren  z.  B.  durch  die  Einwirkung  großer  Kohlensäurcmcngen  Mineralsäure 
in  geringer  Menge  in  Freiheit  gesetzt  werden  kann.  Audi  wissen  wir, 
dali  durch  Ionisierung  stets  geringe  Mengen  von  Säureionen  im  Organis- 
mus erzeugt  werden  können.  Wir  wollen  nicht  leugnen ,  dali  vielleicht 
ein  Teil  der  freien  Säuren  dieser  Sekrete  so  entsteht,  ja,  es  wäre  denkbar, 
dal»  alle  freie  Säure  in  letzter  Linie  auf  derartige  Prozesse  zurückzu- 
führen ist,  wenn  wir  annehmen,  dali  die  gebildeten  kleinen  Säuremengen 
auf  Irgend  eine  Art  stets  fortgeschafft  und  so  neue  Sfiuremengen  frei  werden. 
Aber  selbst  mit  dieser  Annahme,  die  sofort  eine  Hilfshypothese  —  die 
fortwährende  Beseitigung  der  gebildeten  kleinen  Sfiuremengen  verlangt, 
Mtid  wir  nicht  imstande,  den  ganzen  Vorgang  zu  erklären.  Eine  spezifi- 
sche Wirkung  der  Drüsenzellen  liegt  auf  alle  Fälle  vor.  Sie  bilden  nur 
Schwefelsäure  und  keine  andere  Säure  und  die  Drüsen  des  Magens  nur 
Salzsäure.  Man  könnte  daran  denken,  dali  die  Zellmembran  dieser  Drüsen- 
zellen nur  für  bestimmte  Ionen  durchlässig  ist.  Man  hat  z.  B.  behauptet, 
dal'»  die  Magenwand  für  Cl-Ioncn  undurchlässig  sei,  und  sich  so  die  Ent- 
stehung der  Salzsäure  des  Magens  erklärt.1)  Es  hat  sich  jedoch  bald 
gezeigt,  dal.5  eine  solche  Annahme  unhaltbar  ist.  Wenn  wir  diese  Säure- 
bildung  nicht  allein  für  sich  betrachten,  sondern  uns  erinnern,  dali  auch 
ili e  Entstehung  der  Uhrigen  Sekretionsprodukte  auf  eine  ganz  spezifische 
und  umfangreiche  Tätigkeit  der  Drüsenzellen  hinweist,  dann  bildet  d&B 
Entstehung  der  freien  Säuren  nur  ein  Glied  in  der  Kette  jag  gesamten 
>-kretionsvoiL'an  i>t  nicht  rätselhafter   und  wunderbarer  als  z.B. 

die  Bildung  des  Mm  ins  in  den  Zellen  der  Spcichcldrüscnzellen.  So  wenig 
■Cr  dessen  Entstehung  vorläufig  auf  rein  physikalische  oder  cbttfflil die 
Vorgänge  zurückführen  können,  ohne  uns  von  der  Tatsache  weg  zu  Ana- 
logievorstellungen zu  begeben,  ist  es  uns  möglich,  das  Wesen  der  Säure- 
produktion klarzustellen. 

Es  fragt  sich  nun,  welche  biologische  Bedeutung  diesem  sauren  Sekret 
bei  den  Schnecken  zukommt.  ZVvfeJbcZ,  der  Entdecker  dieser  Säure  bildenden 
Schnecken,  war  geneigt,  anzunehmen,  dal.!  es  sich  um  eine  Schutzein- 
richtung resp.  eine  Angriffswaffe  gegen  Feinde  handle.  Diese  Vorstellung 
dürfte  in  diesem  Sinne  kaum  richtig  sein.  Wenn  auch  Dolium  galea  außerhalb 
des  Wassers  ihr  Sekret  von  sieh  spritzen  kann,  dürfte  im  Wasser  dessen 
ätzende  Wirkung  kaum  zur  Geltung  kommen,  auch  ist  der  Widerstand,  den 


j  \>l.  Kti/pei  1  her  den  osmotischen  Druck  des  Blutplasmas  und  die  Bililung 
der  Salzsäure  im  Magen.  Pflüytrs  Archiv.  62.  567.  I8H  ud  0,  »  :  La-iitlaus 
c.Jtokrer.  Zur  Krage  der  Aty/>r' sehen  Theorie  der  SaluAureahsonderuni;.  Klieudu.  110. 
Hü    1906. 
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das  Wasser  bietet,  so  grob,  dal»  auf  eine  irgend  wie  beträchtliche  momentane 
Ausbreitung  des  Sekretes  nicht  gerechnet  werden  kann.  Andrerseits  ist  es 
möglich,  dal!  die  Säurebildung  speziell  der  Hautdrüschen  von  Pleurobranchaea 
ein  indirektes  Schutzmittel  in  dem  Sinne  ist,  dal.»  diese  N.irkT-clm. 
NaluiiiiLr  von  anderen  Tieren  gemieden  wird.  Dem  Sekret  der  groben  S«  hlund- 
drüse  mul.5  unbedingt  noch  eine  andere  Bedeutung  zukommen.  Man  hat  ver- 
mutet, daß  es  bei  der  Verdauung  eine  Rolle  spielt.  Es  ist  dies  jedoch  nach 
eingehenden  Untersuchungen  nicht  der  Fall.  Semon*)  glaubte,  dal»  die  F.e- 
deutung  der  Schwefelsäure  darin  liegt,  dali  sie  auf  das  Kalkskelett  der 
Tiere,  welche  die  Nahrung  dieser  Schnecken  bilden,  einwirkt.  Es  entsteh» 
dem  kohlensauren  Kalk  Calci umsulfat.  Den  Effekt  dieser  Umwandlung  konnte 

imm  am   Kalkskelett  eines  Seesternes  beobachten.  Er  fand,  dali  er  <ii« 
nachdem  es   einige  Zeit   in    schwefelsäurehaltigem  Wasser   gelegen    hatte, 
ohne  weiteres  zwischen  den  Fingern  zerbröckeln  konnte.    Nun  hat  jedoch 
die    direkte    Untersuchung    des    Inhaltes   des    Darmes   dieser    Schnecken 
keinen  Anhaltspunkt  für  eine  solche  Wirkung  ergeben.  Es  lieli  sich  zei 
daL'i  das  Skelett  der  Nahrungstiere  nicht  in  schwefelsauren  Kalk  übergefulut 
war.  Es  ist  somit  unwahrscheinlich,  daiJ  der  Säureproduktion  bei  den  ge- 
nannten Tieren  die  von  Somon   zugeschriebene  Holle  zukommt.    Nun  be- 
gegnen   wir   im  Tierreich    wiederholt  Einrichtungen,    welche   den   Zweck 
haben.  Tiere,  welche  von  einer  bestimmten  Spezies  als  Nahrung  ansers* 
sind,  durch  ganz  spezifische  Stoffe  zu  lähmen.  Wir  erinnern  hier  nur  an 
die  Giftdrüsen  der  Schlangen.  Es  ist  wohl  denkbar,  dali  denSauredn 
der  genannten  Schnecken   dieselbe  Bedeutung  zukommt   Die  Säure  i 
dann  eine  Augriffswaffe.-)    Viele  Seetiere   zeigen   eine  groi>  Empfindlich- 
keit gegen  Säuren.  So  werden  die  Echinodermen  durch  Säuren  veran 
ihre  Saugfübehen  einzuziehen.  Sie  lassen  sich  dann  leicht  von  ihrer  Li 
läge  loslösen. 

Kehren  wir  nun  wieder  zum  Speichel  zurück!    Seine   \\<-<  mli  I, 
Funktionen  haben  wir  bereits  erwähnt.  Sie  sind  hauptsächlich  mechanischer 
Art    -  Einhüllung  der  gekauten  Speise  und  Formung  des  Füssens.    Sehr 

>  ritlich  ist  auch  die  Rolle  des  Speichels  bei  der  Reinhaltung  der 
Zahne,  und /.war  wirkt  er  einesteils  rein  mechanisch  und  ander  nteil> 
hiiulii"  .'im-  Anwesenheit  bei  normaler  Zusammensetzung  ganz  offenbar 
Bin  Überwuchern  der  Bakterienfauna  des  Mundes.  Ea  ist  wohl  i 
daß  die  Entstehung  der  Zahnkaries  in  vielen  Fällen  auf  eine  mangelhafte 
Bildung  und  vor  allem  eine  abnorme  Beschaffenheit  des  Speichels  zurück- 
zuführen ist.  Im  übrigen  ist  die  Zahnfäulnis  meist  bedingt  durch  einen 
mangelhaften  Aufbau  der  Zahne  selbst.  Das  Zahngewebe  steht  dem  der 
Knochen  nach  seiner  Zusammensetzung  sehr  nahe.  Am  Aufbau  des  Zahnes 
sind  bekanntlich  drei  verschiedene  (i  beteiligt,  wovon  das  eine,  der 


'i  Simon      I  l"      'l«*ii  Zweck    «1er  Ausscheidung    von    freier  Sjchwefolsänre  üorrh 
Hin  '.Mitralbl.au    9.  st).    1690 

i    H    .'v  ..,,-.   Die  s-hwefcliiaureau&gcheidiinp  bei  MecreMdinecken.  N.itwr  *isMO- 
Mbafüiche  Wn.ii.-n-iir    Berlin. B  4«!.  1890. 
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Zement,  dem  Knochengewebe  direkt  entspricht.  Auch  das  Dentin  hat  im 
wesentlichen  dieselbe  Zusammensetzung.  Als  Bestandteile  der  Knochen 
werden  angegeben:  Calciumphosphat,  M.-iguesiumphosphat,  Calcinmflum  r 
Calciumehlorid,  Calciumkarbonat,  Eisenoxid.  Ferner  findet  sich  eine  or- 
ganische Grundsi.ihst.anx.  die  heim  Kochen  Leim  liefert.  Der  Schmelz  ist 
das  wasserarmste,  an  Mineralstoffen  reichste  Gewebe  des  Körpers.  Er  ist 
unter  normalen  Verhältnissen  m-Iii  widerstandsfähig  und  schützt  den  Zahn. 
solange  er  intakt  ist,  vor  der  Infektion  mit  Bakterien.  ')  Der  Schmelz  ent- 
halt hauptsächlich  Kalksalze.  Die  Bedeutung  eines  gut  erhaltenen  Gebisses 
für  die  gesamte  Verdauung  brauchen  wir  kaum  hervorzuheben.  Es  ist  klar, 
dal!  die  Zerkleinerung  der  Speisen  von  groüem  Werte  für  die  Raschheit  der 
F.inwirkung  der  Verdauungsfermente  ist.  Dnnh  die  Arbeit  der  Zähne  wird 
die  Speise  erst  den  Verdauungssaften  erschlossen.  Man  könnte  daran  denken, 
durch  Verabreichung  von  Speisebrei  die  Funktion  der  Zähne  zu  ersetzen. 
Wir  werden  jedoch  später  sehen,  daf>  die  Art  und  Weise  der  Verabreichung 
der  Speisen,  ihre  Zubereitung  usw.  von  größtem  Einflüsse  auf  die  Bildung 
der  Sekrete  der  Verdauungsdriisen.  speziell  des  Magens  ist.  Eine  gleich- 
förmige Nahrung  kann  unmöglich  auf  die  Dauer  unsere  Sinne  reizen. 

Der  Speichel  wirkt  in  vielen  Fallen  auch  direkt  als  Lösungsmittel 
und  vermittelt  uns  dadurch  (iesehmaekseindrücke,  denn  wir  können  nur 
gelöste  Stoffe  schmecken.  Die  peripheren  Organe  des  Geschmackssinnes 
sind  in  der  ganzen  Mundhöhle  verbreitet.  Wir  finden  sie  auf  der  Ober- 
flache  der  Zunge,  an  der  unteren  Flache  der  Zungenspitze,  in  der  Schleim- 
haut des  weichen  und  harten  Gaumens,  der  vorderen  «'.aumenpfeiler,  der 
Tonsillen,  der  Uvula,  der  hintern  Rachrnwand.  ja  sogar  das  Innere  des 
Kehldeckels  und  der  Kehlkopf  selbst  soll  sich  au  der  Geschmacksempfindung 
beteiligen.  Diese  weite  Verbreitung  der  Gesi-linKirksper/eniinn-wrgane  findet 
sich  jedoch  nur  im  kindlichen  Alter.  Beim  Erwachsenen  ist  die  Geschmacks- 
empfindung mehr  lokalisiert,  jedoch  offenbar  individuell  recht  verschieden. 
Die  Wangenschleimhaut.,  die  Uvula,  die  Tonsillen  und  die  Zungenmitie 
sind  fast  immer  nicht  mehr  perzeptionsfShig.  Die  Endapparate  des  Ge- 
schmacksnerven sind  die  sogenannten  Greschmackgknospen  oder  Schmeck- 
becher.  Als  Gesehmacksnerv  sind  beim  Menschen  der  (Hossopharyngeus 
und  der  Trigeminus  erkannt  worden.  Ersterer  innerviert  den  hinteren 
Teil  der  Zunge,  letzterer  den  vorderen.  Fbrigens  scheinen  hier  individuelle 
Verschiedenheiten  derart  zu  bestehen,    dal!  einer  der   beiden  Nerven    das 


')  Wir  mochten  BD  di<  die  auffallende  Tatsache  nicht  unerwähnt  l.i 

mit  »eh  bei  Leichtigkeit  gerade  Wunden  «!•■»  Schleimhaut  des  Mundes  und  auch  derjei 
des  geeamtein  Darrokanales  heilen,  und  wir  selten  es  SOI  I  B|  >■<■'■<  Infektion  kommt) 

trotzdem  <chr  oft  Gelegenheit  BD  efea  lolehea  gegeben  ist.  Man  kfinnte  geraden  TOD 
einer  lniuumn.it  der  Zellen  der  genannten  Schleimhäute  und  der  BffliBegendea  «■••webe 
sprechen,  »elehc  vielleicht  eint  erworbene  und  dadui'h  hervorgebrachte  ist.  dal)  die 
-•tcitfwtehselprodukte  der  speziell  die  Mundhöhle  bevölkernden  Bakterien  in  fOrdflMtom 
Zustande  an  Ort  und  Stelle  zur  ltesorptinn  gelangen  und  so  eine  Immunität  BUBtt| 
Jedenfalls  verdient  die  Kemstenz  gerade  der  Organe  der  Mundhöhle  gegen  Infekt < 
lieacht  uug 
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gesamte  Gebiet    versorgen    kann.  Die   verschiedenartigen    Geschmack- 

ke  lassen  sich  im  allgemeinen  auf  vier  verschiedene  Qualitäten  zurttck- 
ftthren,  ni'unlich  auf  iflß,  sauer,  bitter  und  salzig.  Als  besondere  Qualität 
wird  oft  noch  das  Alkalische  und  Metallische  aufgeführt.  EBB  isr  kaum 
»im  In  zweifelhaft,  dali  diese  verschiedenen  Gesehmackaquatitateil  durch 
rer8Cbied6D8  Nerven  vermittelt  werden,  so  (lad  auch  für  den  Geschm.i 
nerven  das  Gesetz  der  spezifischen  Sinnesenergie1)  gültig 
Dieses  besagt,  dali  ein  und  derselbe  Reiz  bei  seiner  Kinwirkung  auf  ver- 
'•dene  Sinnesnerven  stets  verschiedene  Empfindungen  hervorruft  und 
andrerseits  verschiedenartige  Reize  bei  ihrer  Einwirkung  auf  einen  und 
denselben  Sinnesnerven  stets  dieselbe  Empfindung  hervorbringen.  Dii  ver- 
schiedene Qualität  der  Empfindung  ist  also  nur  bedingt  durch  die  ver- 
srhiedene  Beschaffenheit  der  Endapparate  im  zentralen  Nerven.- \ stein. 
Außerdem  sind  die  peripheren  Aufnahmeapparate  so  eingerichtet,  dai 
nur  auf  ganz  bestimmte  Reize  reagieren.  Man  könnte  daran  denken,  gerade 
durch  das  Studium  der  Geschmacksempfindungen  unter  Berücksichtig]  n- 
der  chemischen  Konstitution  der  eine  bestimmte  Qualität  einer  solchen 
auslösewk-n  Vecbiodong  einen  Einblick  in  die  Entstehung,  resp  \ 
eines  bestimmten  Reizes  von  einem  bestimmten  Endaparatc  aus  zu  er- 
halten. Es  sind  nach  dieser  Richtung  zahlreiche  Untersuchungen  ausgeführt 
worden,  um  bestimmte  Beziehungen  zwischen  der  Struktur  der  die  Ge- 
BCbmackeempfindUBg  auslösenden  Verbindungen  und  dieser  selbst  aufzu- 
finden. Es  ist  jedoch  keineswegs  gelungen,  solche  nachzuweisen.  -)  So 
schmecken  z.  IJ.  viele  Aminosäuren  sfflfi,  andere  bitter.  Sül5  schmecken 
(llvkokoll,  Alanin,  x-Aminovaleriansäuro.  während  das  in  der  Natur  vor- 
kommende 1-Leiicin  leicht  bitter  schmeckt.  Auffallenderwei.se  schmeckt 
d-Leucin  ganz  BÜß.1)  Im  dl-Leucin,  das  eine  Mischung  beider  Quali- 
täten enthält,  herrscht  der  süße  Geschmack  vor.  Wir  wollen  noch  be- 
tonen, daß  der  Geruchssinn  sehr  eng  mit  dem  Geschmackssinn  /usarn: 
arbeitet  und  beide  sehr  oft  miteinander  verwechselt  werden  Von  Interesse 
ist  es  ferner,  dali  die  Geruchs-  und  Geschmacksnerven  schon  auf  recht 
kleine  Stoffmengen  reagieren.  Sehr  empfindlich  ist  besonders  das 
ruchsorgan.  Emil  FUchtr  und  Pmstoldt  fanden  z.  B.,  dal)  Merkaptan  noch 
bei  "inem  Gehalt  von  0*00000004  »"j  in  einem  Liter  Luft  wahrnehmbar 
ist.    Wir   werden  noch  wiederholt  auf  die  Bedeutung  der  Sinneseindi 


'i  Johanne*  Müller :  Zur  vergleichenden  Physiologie   de«  Gesichtssinne«.    Leipzig 
I.   182(>.  —  Vgl.  auch  />'.  Wrinmann:  Ine  Lehre  von  den  spezifischen  Smnesenergiea. 
Hsmboig  iisd  Leiprig  1895. 

*)  Vgl.    Wilhelm  8t*mbtrf:    Beitrüge    zur  Physiologie     de«    «OUen    Ge»chuia 
Ar<-h.  f.  (Ana*.  D.)  Physiologie.  1903.  &38.  —    Der  salzige  Geschmack  und  der  Geschmack 
der  Salze.  Ebenda.  1904.  488.  —    Der  Geschmackssinn    in  der  Pharmazie  und  Pharma- 
kologie.   Berichte  <ler   Deutschen  Pharm.  Qetellicfa     15    86     1906  Die    htickatoff- 
Illingen  SftBttOffe.  Arch  f.  lAnat.  n  |  Physiol.  1905.  201. 

s l  Kim!  Fisrlur  und  Otto  Warburg:  Spaltung  des  Leucius  in  die  optiseh-akmto 
Komponenten  mittels  der  Fonaylrerbindung.  Berichte  dei  Deoteebea  (  h«-m.  Gesellte«. 
35.  8007      km;,  ,   I'.hjö. 
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für  die  Funktion  der  \  erdauungsdriisen  zurückkommen.  Die  Geruchs-  und 
Geschroaeksncrven  sind  vor  allem  auch  wichtige  Sehiitzorg.m.v  Sie  «ejaen 
uns  auf  Zersetzungsvorgänge,  auf  Fäulnis  in  unserer  Nahrung  hin  und 
BBC  mich  sonst  manche  schädliche  Stoffe  erkennen. 
Aus  der  .Mundhöhle  gelangen  die  Speisen  durch  den  Schluckakt  in 
die  Speiseröhre  und  gleiten  hier  direkt  durch  die  Cardia  in  den  Magen. 
Während  in  d««r  Mundhöhle  mit  Ausnahme  einer  wenig  unfangreichen 
\  irzuckerung  der  Starke  der  eigentliche  Verdauungsprozeß  noch  nicht 
begonnen  hat,  setzt  er  im  Magen  schon  recht  energisch  ein  Wir  wieder- 
holen, daü  einesteils  die  Wirkung  der  I)ia.stase  des  Speichels  unter  ini- 
stiinden  Dfi  h  längere  Zeit  fortdauern  kann,  und  daß  anderenteils  in  dem 
Magen  selbst  eigene  Fermente  zur  Geltung  kommen.  Einmal  besitzt  der 
Magen  nach  neueren  Untersuchungen  ein  lipolytisches  Ferment.  Wir  sind 
einstweilen  außerstande,  anzugeben,  in  welchem  lTm fange  es  zur  Wirkung 
kommt  Seine  Bedeutung  ist  von  jeher  recht,  verschieden  beurteilt,  ja 
seine  Allwissenheit  oft  überhaupt  bezweifelt  wordeu.  Außer  der  Lipase  be 
der  Ifagen  noch  Fermente,  welche  auf  die  Proteine  der  Nahrung  ein- 
wirken. Es  sind  dies  das  Pepsin  und  das  Labferment.  Wir  haben  bereite 
hetont,  daß  die  Existenz  des  letzteren  Fermentes  neuerdings  bezweifelt 
wird  und  vielmehr  angenommen  wird,  daß  beide  Wirkungen,  die  milrh- 
koagulierende  und  die  eiweißlüsend«-  einem  einzigen  Fermente  zukommen. 
Wir  können  uns  dieser  Anschauung  nur  dann  anschließen ,  wenn  die 
weiteren  Untersuchungen  ergeben,  daß  die  Wirkung  des  Labfermentes 
der  des  Pepsins  entspricht  Wir  wollen  uns,  his  diese  Fragen  gelöst  sind, 
an  die  alte  Auffassung  halten  und  einstweilen  das  Lahfertnent  und  das 
Pepsin  getrennt  verfolgen,  obwohl,  wie  wir  schon  hervorgehoben,  manches 
für  r<ml"ti s  Auffassung  spricht. 

Diese  Fermente  werden  von  bestimmten  Drüsen  der  Magenschleim- 
haut abgegeben.  Der  Magen  bildet  keine  physiologische  Einheit.  Es  sind 
nicht  alle  Teile  gleichwertig.  Schon  durch  das  Anstehen  unterscheidet  sich 
der  Pylorusteil  der  Magenschleimhaut  recht  scharf  vou  der  des  Fundus- 
abschnittes. Die  des  enteren  isl  hieß  and  besitzt  wenige,  hohe  Falten,  die  des 
letzteren  dagegen  hat  eine  rotgelbe  oder  rotgraue  Farbe.  Sie  zeigt  zahlreiche 
Falten,  die  unter  sich  netzartig  verbunden  sind.  In  den  durch  ebenfalls  netz- 
artig angeordneten  Fältchen  gebildeten  Grübchen  münden  die  Drüsen  des 
Magens.  Man  unterscheidet  zwei  Typen  von  Magendrüsen,  je  nachdem  sie 
nur  eine  Zellart  enthalten  oder  zweierlei.  Im  Pylorusteil  finden  sich  nament- 
lich erstere  und  im  Fundusteil  vorwiegend  letztere.  Eine  scharfe  Grenze 
existiert  nicht.  Man  hat  diese  beiden  Drüsenarlen,  die  beide  schlauchförmig 
sind,  auch  nach  ihrer  hauptsächlichen  Lokalisation  in  Pylorus-  und 
Fundusdrüsen  eingeteilt.  Erstere  enthalten  ein  zylindrisches  Epithel, 
und  letztere  außerdem  noch  kleinere  in  unregelmäßiger  Verteilung  zwischen 
dieses  und  die  Membrana  propria  eingelagerte  kleine  Zellen.  Erstere 
nennt  man  bei  den  Fundusdrüsen  Hauptzellen  oder  adelomorphe 
Zellen  und  letztere  Belegzellen  oder  delomorphe  Zellen.  Zwischen 
Ani.riiiiiioD,  ngrriolagfHtai  chnoi*. 


530 


rang  XXI. 


den  Drüsenzellen  sioht  man  feine  Sekretkapillaren  sich  verzweigen,  welche 
die  Belegzellen  korbartig  umfassen.  Man  glaubte  lange  Zeit,  dieser  histo- 
i  Trennung  dei  Drüsen  der  Magenschleimhaut  in  zwei  Gruppen 
auch  eine  physiologische,  an  die  Seite  stellen  zu  können.  Die  Fundusdrüsen 
allein  Beuten  Pepsin  liefern,  die  Pylorusdriisen  jedoch  nur  Schleim. 
dies  den  Tatsachen  jedoch  nicht  entspricht,  ist  dadurch  bewiesen  worden. 
dali  im  gesondert  aufgefangenen  S  fos  Teils  des  Magens  Pepsin  nach- 

gewiesen werden  konnte.  Der  Pylorusteil  und  der  Fundusteil  des  Magens 
lassen  sich  ganz  leicht  jeder  für  sich  isolieren  und  aus  jedem  AI 
ein  ..kleiner  Magen"  im  Sinne  Paulo  ich  bilden,  den  man  dann 
durch  eine  Fistel  nach  aulien  sich  entleeren  lassen  kann.  Einstweilen  ist 
es  noch  ganz  unentschieden,  wei< -he  Bedeutung  den  Haupt-  und  Beleg- 
zelhm  zukommt.  Daß  erstere  bei  der  Bildung  des  Fepana  und  des  Lab- 
fenn  ine  Rolle  spielen,  ist  ei  wiesen;  unklar  ist  nur,  welche  Funktion 

den  Belcgzellen  zufällt.  Man  hat  aus  dem  Imstande,  dal>  der  Pylorusteil 
des  Magens  wenig  oder  gar  keine  Salzsäure  produziert,  geschlossen,  dal» 
den  Belegzellen  die  :  Produktion  obliegt,  ohne  indessen  den 

zu  einem  zwingenden  gestalten  zu  können. 

Was  nun  die  Funktion   der  Drüseozellen   anbetrifft,  so   ist   zu 
merken,   dal»   sie  ganz   entsprechende  Veränderung  während  ihrei 
keit  zeigen,  wie  die  Speicheldrüsen.  Auch  hier  wird  während  der  Rohe  Ü 
den    einzelnen    Zellen    Sekret  gebildet,   das   während    der   Sekretion    ab- 
gegeben wird. 

Die  Gesamtheit  des  von  der  Magenschleimhaut  und  ihren  Drüsen  her- 
vorgebrachten Sekretes  nennt  man  Magensaft.  Er  besteht  einest 
(im,  der  hauptsächlich  vom  Oberflächenepithel  der  Schleimhaut   ;•. 
BD  wird,  ans  den  Fermenten,  aus  Sd/s.inre,  anorganischen  Salzen  und 
geringen  Mengen  anderweitiger   organischer  Substanzen.    Das  exakte  G 
dium  der  Bildung  des  Magensaftes  und  dessen  Abhängigkeit  von 
EBnfltttten    ist  erBt  durch  die  groben  Fortschritte  der  operativen  Technik 
Pnir/uirs  und  seiner  Schule   ermöglicht  worden.  Vor  jdlem  verdanken  wir 
seinen  Methoden  und  seinen  Forschungen  einen  Einblick  in  die  Verhält n 
der  Magensekretion  unter  physiologischen  Bedingungen.    Keiner  Mai  ■ 
saft  läßt   sich   erhalten    durch   Anlegung   einer    Fistel   am   besten    01 
gleichzeitiger  Kombination    mit  einer  Ösophaguafistel,    Es  füllt  in 
Falle  das  vom  Tier  gekaute  Futter  beim  Schluckakt   aus  der  Speisern 
und  gelangt  somit  nicht  in  den  Magen.  Man  erhält  so  ein  von  jeder  Bal- 
lung freies  Sekret.  Es  laßt  sich  auch  der  Magen  vollständig  vom  « 
phagus  und  vom  Duodenum  unter  Vereinigung  dieser  beiden  Darmabscht 
trennen  und  unter  Bildung  einer  Fistel  nach  außen  ableiten.    Vorzuziehen 
ist  die  Anlegung  eines  kleinen  Magens,  wobei  nur  ein  Teil  des  Ma- 
getrennt  wird.    Aus  «liesein  wird  ein  Blindsack  geformt,  der  sich  mit  Hilfe 
einer  Fistel  nach  außen  entleeren  kann.  Der  übrige  Teil  des  Magens  bleibt 
mit    der  Speiseröhre   und   dem    Duodenum    im    Zusammenhang    und    wird 
wieder  zu  einem  geschlossenen  Magen  vernäht. 
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Der  aus  einer  solchen  Fistel  ausfliegende  Magensaft  ist  nach  dem 
Abfiltrieren  des  Schleimes  wasserklar,  geruchlos  und  schmeckt  sauer.  Die 
saure  Reaktion  rührt,  wie  wir  schon  betont  haben,  von  freier  Salzsäure 
her.  Bei  Hunden  findet  man  046 — 0'6°/0  davon,  beim  Menschen  sind 
schwankende  Werte  festgestellt  worden.  Es  existieren  Angaben  von  C/OÖ 
bis  0\">7"  „.  Wir  haben  bereits  darauf  hingewiesen,  daß  es  vorläufig  ganz 
im  mißlich  ist,  für  die  Urzeugung  der  freien  Salzsäure  aus  dem  Blute, 
als  neutral  reagierend  angesehen  werden  darf,  durch  die  Zellen  der  Magen- 
drüsen eine  Erklärung  zu  geben.  Es  sind  zahlreiche  Erklärungsversuche 
im  Laufe  der  Zeit  unternommen  worden,  ohne  dal'  es  gelungen  wäre,  das 
ganze  Problem  der  Lösung  auch  nur  näher  zu  bringen.  Wif  müssen  mu 
mit  der  Angabe  begnügen,  daß  eine  spezifische  Funktion  der  Zellen  der 
Magendrüsen  vorliegt,  und  wollen  nochmals  betonen,  dali  die  Bildung  der 
freien  Salzsäure  gewiß  keinen  verwickeiteren  Prozeß  darstellt,  als  die  Pro- 
duktion aller  anderen  ebenfalls  für  jede  Drüse  spezifischen  Stoffe.  Es  liegl 
kein  Anlaß  vor.  der  Salzsäurcsekretion  ein«'  Sonderstellung  zuzuweisen. 

Die  eiuzehien  Fermente  finden  sich  in  der  Mageuschleimhaut  uicht 
fertig  gebildet  vor,  d.  h.  sie  werden  nicht  im  wirksamen  Zustand  von  deu 
I  »nisenzellen  angegeben.  Mau  nennt  dieses  Voratadimn  ganz  allgemein 
Zymogen  und  spricht  beim  Pepsin  speziell  von  Pepsinogen.  ESb 
sich  das  Vorkommen  einer  solchen  Vorstufe  durch  den  folgenden  Versuch 
erweisen.  Pepsin  selbst  ist  gegen  Sodalosung  außerordentlich  empfindlich  und 
wird  von  ihr  rasch  zerstört.  Das  Pepsinogen  dagegen  ist  widerstandsfähiger. 
Wird  die  Magenschleimhaut  zerkleinert  und  mit  einer  verdünnten  Soda- 
lÖsung  extrahiert,  so  erhält  man  nach  dem  Filtrieren  eine  Flüssigkeit,  die 
an  und  für  sich  keine  verdauende  Wirkung  auf  Eiweil'i  ausübt,  wohl  al 
wenn  das  Extrakt  mit  Salzsäure  angesäuert  wird.  Unter  ihrer  Einwir- 
kung vollzieht  Öch  die  I  D  ndlung  d^  Pepsinogenfl  in  Pepsin.  Wird 
nun  die  Reaktion  für  kurze  Zeil  nieder  alkalisch  gehalten,  so  laßt  .sich 
nach  erneutem  Zusatz  von  Salzsäure  die  verdauende  Wirkung  des 
Pepsins  uicht  mehr  hervorrufen.  Das  Pepsin  ist  zerstört  worden.  Wir 
sind  einstweilen  außerstande,  die  Aktivierung  des  Zymogens  zu 
klären.  Dieser  Vorgang  wird  so  lange  unaufgeklärt  bleiben,  als  uns  ein 
Einblick  in  die  chemisch*  Natur  der  Fermente  verschli  Wir  können 

uns  wohl  vorstellen,  daß  die  Salzsäure   das  Fermentmolekül  durch  irgend 
welche  l  mSagerungen,  durch  Aufspaltung  anhydridartiger  Hindungen  u.dgl. 
zum  Angriff  auf  die   entsprechenden  Verbindungen    geeignet   macht. 

Auch  das  Laben  z\  m   i.-.i    hl  der  Magenschleimhaut  nicht  als  solchts. 
sondern  als  Zymogen  enthalten.  Es.  Wild  in  genau  derselben  W 
Pepsinogen,  aktiviert  und  verhält  sich   überhaupt   in   weitgehender  Weise 
diesem   I  •  sehr  ähnlich.  Ebenso  scheint  die  Magenlipase  ein  Vor- 

studium zu  besitzen. 

I  ist  von  der  grüßten  Redeutung,  daß  die  Funktion  der  Magen- 
schleimhaut und  ihrer  Drüsen  von  bestimmten  Reizen  abhängig  ist.  Diese 
können  teils  an  Ort  und  Stelle  zur  Wirkung  gelangen,  oder  aber  sie  werden 
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dem  Matten  von  anderen  Organen  aus  zugeleitet.   Die  Magensaftsekrotion 
wird  reflektorisch  hervorgerufen.  Es  liu.t  sich  dies  in  sehr  hübscher  V\ 
dem-  i,  wenn  mau  beispielsweise  einem  Hunde  eine  ösophagusf ist el 

anlegt  und  gleichzeitig  eine  Magenfistel.  Vor  der  Fütterung  fliellt  kein 
Magensaft  aus  der  Fistel.  Wird  dem  Tier  nun  Kutter  verabreicht,  so  kaut 
es  dieses;  beim  Schlockakt  gelangt  der  Bissen  nicht  in  den  Magen,  son- 
dern er  fällt  aus  der  Speiseröhrenfistel  heraus.  Auf  die  Magenschleimhaut 
können  somit  weder  chemische,  noch  thermische,  noch  mechanische  Heize 
Einwirken.  Trotzdem  sieht  man  regelmäßig  5—6  Minuten  nach  dem  Be- 
ginne der  FtUterong  eine   reichliche  Sekretion   von  Magensaft   einsel 

i  Patolou  und  8dnunow-8i\  -htja1)  auch  gelungen,  zu  beweisen,  daß 

die  Nervi  vagi  sekretorische  Fasern  führen.  Dali  die  Magensaftproduktion 
nicht  einzig  und  allein  vom  Vagus  abhängig  ist,  geht  daraus  hervor,  daiJ 
sie  auch  nach  der  Durchschneidung  beider  Vagi  weiterdauert,  nur  .scheint 
die  Qualität  des  Saftes  eine  andere  zu  sein,  wenigstens  wurde  ein  ver- 
minderter Gehalt  an  Pepsin  festgestellt. 

Von  groliter  Wichtigkeit  ist  die  Beobachtung,  dali  psychische  Einflüsse 
von  maßgebender  Bedeutung  für  die  Magensaftbildung  sind.  Es  Iftttt  sich 
an,  daß  die  Einwirkung  auf  die  Geschmacks-  und  auchGerurhsnerven  nicht 
ausreicht,  um  eine  Sekretion  der  Magenschleimhaut  herbeizuführen.  Ebenso 
wenig  genügt  der  Kauakt  allein.  Die  reflektorische  Magensaftabsondemng 
tritt  erst  ein,  wenn  das  beobachtete  Tier  auch  Freßlust  zeigt.  Hat  die 
Magensaftabseheidung  nach  der  erwähnten  Latenzperiode  vonea.  5  Minuten 
einmal  eingesetzt,  dann  dauert  sie  2 — H Stunden  weiter.  Diese  reflektorisch 
erzeugte  Sekretion  von  Magensaft  bleibt  sofort  aus,  wenn  die  beiden  Nervi 
vagi  durchschnitten  werden.  Es  wilre  übrigens  unrichtig,  den  Geschma 
und  Geruchsnerven  eine  Beteiligung  an  der  psychologischen  Erregung  der 
Magensaftsekretion  abzusprechen.  Ihre  Mitwirkung  kann  allerdings  insofern 
in  vielen  Fallen  eine  nur  indirekte  sein ,  als  durch  sie  in  unserer  Vor- 
stellung bestimmte  Erinnerungsbilder  eingeführt  werden,  die  beim  An- 
blick einer  bestimmten  Speise  sofort  wieder  zutage  treten  und  in  uns  die 
I.ust    /.um    Basen    wecken.    Selbstverständlich    können    diese  Vorstellungen 

ersl  durch  den  momentanen  Geschmacks-    und  Geruchsreiz    erzeugt 
werden. 

Durch  diese  Versuche,  die  namentlich  von  Pawlotc  und  seiner  Schule 
nach  vielen  Richtungen  hin  erweitert  worden  sind,  ist  die  hohe  Heden 
des  ,.  Appetites"  ganz  klargelegt  worden.  Es  ist  nicht  gleichgültig,  ob  man 
mit   Lost  und  Freude,  oder  nur  gezwungen  ißt. 

Die  Bedeutung  der  reflektorisch  durch  psychische  Einflüsse  erzeugten 
ensaftsekretion  geht  ohne  weiteres  aus  dem  folgenden  von  Powlou    aus- 
geführten Versuche    hervor.    Er   brachte   zwei   ösophagotomierten  M.v 
fistelhunden  je  ein  gleich  großes,  gewogenes  Stink  Fleich  durch  die  Fistel 
in  den  Magen,  und  zwar  so,  dali  diese  Tiere  es  nicht  merkten.  Dem  einen 

'>  ./.  /'.  Paivloir  im<\  F..  <>.  $  humu, -Shn-inow.tkaiu  .    Die    I  :i    der   Magen - 

drüsen  beim  Hunde.   Wratecb  1890  und  Aren.  i.  (Anat.  u.)  l'liygiol.  1895.  53. 
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dieser  Tiere  wurde  nun  außerdem  noch  ein  Fleischstück  zum   FrttSGO  ge- 
geben.   Man    bezeichnet   eine   derartige  Fütterung,    bei  der  nichts  in  den 
Magen    gelangen   kann,   als    ..Scheinfütterung".   Nun   verglich  /'« 
nach  einiger  Zeit  die  im  Magen  der  beiden  TieM  sich  befindenden  Fleiseh- 
sttlcke.  J  sich,  dal'  das  Tier,  mit  dem  eine  Seheinfütterung  vorge- 

nommen worden  war,  das  eingeführte  Fleisch  viel  weiter  verdaut  hatte  alfi 
der  Hund,  dem  das  Fleisch  ohne  sein  Wissen  in  den  Magen  gebracht 
worden  wat1) 

Es  ist  eine  alte  F'.rfabrung,  daß  bestimmte-  psychische  Einflüsse 
hemmend  auf  den  „Appetit"  einwirken  können.  Es  existieren  hier  weit- 
gehende individuelle  Unterschiede.  Oft  genügt  ein  kleiner  Ärger,  um  die 
Lust  am  Essen  vollständig  zu  vernichten.  Diese  praktischen  Erfahrungen 
lassen  sich  auch  durch  das  Experiment  als  roUkommen  togrtlndet  erweisen. 
So  konnte  u.  a.  A.  Bickel*)  zeigen,  daß  die  Magensaftsekretion  bei  einem 
Munde  sofort  versagte,  wenn  diesem  eine  Katze  vorgehalten  wurde.  Wir 
zweifeln  nicht  daran,  dali  beim  Menschen  die  Verhältnisse  genau  gleich 
liegen.  Naturgemäß  besitzen  wir  hier  kein  sehr  reiches  Beobachtungsmaterial. 
Auch  wird  das  ein/.elrn'  Experiment  durch  vielerlei  sekundäre  Einflüsse  in 
viel  weitgehenderer  Weise  nach  allen  möglichen  Richtungen  beeinfluß 
werden  als  beim  Tiere,  dessen  Reaktionen  auf  bestimmte  Sinneseindrücke 
gewiß  viel  glattere  sind.  Ihm  fehlt  mancher  Vorstellungskreis,  der  uns  von 
bestimmten  Eindrucken  ablenken  kann.  Andrerseits  sind  die  einzelnen 
Beobachtungen  meist  nicht  vollwertig,  weil  beim  Menschen  im  allgemeinen 
nur  dann  Magenfisteln  angelegt  werden,  wenn  der  Magen  oder  die  Speise- 
röhre pathologisch  verändert  sind.  Vor  allem  kommen  Geschwulstbildungen 
und  speziell  der  Krebs,  das  Karzinom,  in  Betracht.  Da  besondere  letzteres 
den  tiefgehendsten  Einflull  auf  den  gesamten  Stoffwechsel  der  Zellen  aus- 
übt und  den  Körper  als  Ganzes  „schwächt",  so  darf  man  auch  dann  keine 
normalen  Funktionen  der  Magenschleimhaut  und  ihrer  Drüsen  erwarten, 
wenn  das  Karzinom  die  Magenwand  selbst  nicht  ergriffen  hat.  Dagegen 
kommt  es  ab  und  zu  vor.  dal»  die  Bildung  einer  Magenfistel  nach  ein- 
getretener Verengung  der  Speiseröhre ,  z.  B.  infolge  von  Strikturen  nach 
Verätzung  der  Schleimhaut,  zur  weiteren  Ernährung  notwendig  ist.  In 
solchen  Füllen  lassen  sich  ähnliche  Beobachtungen  sammeln,  wie  sie  Pnu-lmv 
an  seinen  Hunden  erhoben  hat.  So  gibt  /..  B.  H<»-nl«>r</*),  der  einen  Knaben 
mit  einer  Magenfistel  mit  ösophagusstriktur  beobachtete,  an,  dali  bei  diesem 
nicht  in    allen    Fällen    ausgesprochene   psychische   Einflüsse   nachweisbar 


*)  Lddtt  sind  die  iiiufunKrrielieii,  hoch  interessanten  Studien  Vatrlmrs  und  seiner 
.ler    teils    nur  in   russischer  Sprache  erschienen,    teils  IS  Ml  r  zutringtichen 

Orten.    Wir    können    die    | -\w. telnta  Arbeiten  nicht  im  Original  zitieren  und  müssen  auf 
die  von  J.  /'.  l'auloir  herausgegebenen  Vorlexm  I »i«.;  Arbeit  der  Verdaunugn- 

<!n"  vorweisen.    Sie  siud  von  A.WaWur  ins  IJeutschc    übersetzt  word.rn.  .M'.  Berg- 
mann. Wfaetadea  1888 

')  Aiinlf  Uickrl :    Experimentelle  Untersuchungen  Aber  den  Einfluß  von  Affekten 
auf  die  Mageneafteekretiou.  DeatKfal  med.  Woclienschr.  Jg.  31.   1829.  1906. 
*)   Uomboiy:   In;»«.-    DJM     Bei  -in'.'fors   1 903 
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waren.  Die  Magensaftsekretion  wurde  namentlich  durch  das  Kauen  von 
wohlschmeckenden  Stoffen  angeregt,  während  indifferente  oder  schlecht 
schmeckende  keine  Einwirkung  hatten.  Auch  das  Kauen  allein  schien  be- 
g&nstigend  auf  die  MagensaJtsekretion  /u  wirken.  Der  Anblick  der  Speise 
allein  war  hingegen  ohne  Einflul).  Dagegen  blieb  die  Sekretion  aus.  wenn 
der  Knabe  eine  ihm  sehr  wohlschmeckende  Speis«  nicht  sofort  essen  durfte, 
worüber  er  sich  offenbar  ärgerte  und  diesem  Gefühl  auch  durch  Weinen 
Ausdruck  gab. 

Die  Magensaftsekretion  wird  nicht  allein  reflektorisch  angeregt,  wir 
kennen  auch  Einflüsse,  Reiche  direkt  an  Ort  und  Stelle  wirksam  sind. 
Durch  mechanische  Reizung  gelingt  es  nicht,  eine  Magensaft bildung  zu 
erzeugen.  Es  kommen  offenbar  nur  chemische  Einflüsse  in  Betracht.  Von 
ganz  besonders  grolier  Wirkung  sind  Fleischbrühe,  Fleischextrakt,  Fleisch- 
gift und  Milch,  ferner  auch  Wasser  und  geringe  Alkoholmengen.  Hervor- 
zuheben ist,  daß  das  Fett  hemmend  wirkt  und  den  Saft  nicht  nur  in 
quantitativer,  sondern  auch  in  qualitativer  Hinsicht  stark  beeinflußt.  Am 
einfachsten  lallt  sich  der  direkte  Einflul':  demonstrieren,  wenn  man  die  ge- 
nannten Stoffe  unbemerkt  in  den  Magen  des  Versuchstieres  einhringt.  Die 
Sekretion  tritt  unter  diesen  Umstanden  relativ  spat  ein,  meist  erst  nach 
lf> — ilO  Minuten  und  dauert  dann  je  nach  der  Art  der  Nahrung,  ihren  Eigen- 
schaften usw.  verschieden  lauge  Zeit  au.  Jedenfalls  erhalt  man  bei  der  Ver- 
folgung dieser  Art  von  Versuchen  den  Eindruck,  daij  die  direkte  Reizwirkung 
l .-inen  unvollkommenen  Effekt  hat.  Ein  harmonisches  Bfld  des  Ablaufs  der 
gesamten  Magenfunkt iou  wird  offenbar  nur  garantiert,  wenn  die  Magen- 
saftsekretion mif  einer  reflektorisch  übertragenen  Anregung  kräftig  ein- 
setzt. Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  daß  durch  die  Verdauung  seil-- 
mdig  Stoffe  erzeugt  werden,  die  von  sich  aus  nun  als  chemischer  Reiz 
>lie  Magenschleimhaut  und  ihre  Drüsen  einwirken  und  so  die  einmal 
ins  Rollen  gekommene  Magensaftsekretion  auf  längere  Zeit  hinaus  im 
Gange  halten. 

Zu  besonders  interessanten  Resultaten  sind  Pawlow  und  seine  Schuler 
durch  Versuche  gelangt,    welche  zum  Ziele  hatten,   den   Kintlui'.  ganz  be- 
stimmter Nahrungsstoffe  resp.  Nahrungsmittel  zu  verfolgen    Es  zeigte  sieh. 
dal«  die  Magendrüsen    keineswegs   in   allen  Füllen    denselben  Saft   liefern. 
Er   ist   im  Gegenteil   der  Zusammensetzung   und   der  Art    des  Nahrungs- 
mittels  angepaßt.    Zunächst   ist  es   von   Interesse,   daii  die   Azidität   des 
iB&ftee    lei    >einei    Ieteitung    eine   offenbar  konstante  ist.    d.h..  die 
MngendrUsen  liefern  stets  ein  Sekret  mit  einem  ganz  bestimmten  Gehalt 
an  Salzsaure,  während  der  Fermentgehalt  sehr  schwanken  kann.   Nun  ist 
es  eine  bekannte  klinische  Erfahrung,    dato   man   stets  sehr  schwankende 
rte  im   Mageninhalt    findet.    Diese   Bestimmungen  besitzen  aus 
uigfachen  Gründen  einen  nur  beschränkten  Wert  und  dürfen  auf  keinen 
Fall   zu  Rückschlüssen  auf  den  Salzsauregehalt  des  normalen  Magens, 
dienen.   Wie  wir  früher  schon  erwähnten,   ist  man  nicht  berechtigt,   den 
Mageninhalt  als  ein  gleichmaßiges  Gemisch  des  Verdauungssekretes  und  der 
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Speise  anzusehen.  Wie  neuerdings  namentlich  Grütmtei  i  gezeigt  hat,  ge- 
langt neu  zugefühi  te  Speise  stets  mitten  in  die  alte  und  kommt  zunächst 
nicht  in  Berührung  mit  den  Magenwänden.  Namentlich  in  der  Pars  splenica 
des  Magens  köiin«*n  die  Speisen  stundenlang  ruhen,  ohne  mit  dem  Magen- 
saft in  intensive  Berührung  zu  kommt -n.  Würde  man  durch  Aushebern  dieses 
Verdauungsgemisches  mit  einer  Sonde  sich  ein  Urteil  über  die  Saure 
Produktion  des  Marens  bilden,  so  könnte  man,  wie  leicht  ersichtlich,  sehr 
leicht  zu  falschen  Vorstellungen  kommen.  Es  wirken  viele  Faktoren  mit. 
die  die  Gleichmäßigkeit  der  Salzsaureproduktion  leicht  verschleiern  können. 
So  beobachtet  man,  daß  beim  Hunde  bei  gesteigerter  Magensaftsekretion 
der  (i  ehalt  ihn  Saftes  fcl  Salzsäure  ein  größerer  ist,  als  wenn  die  Pro- 
duktion des  Saftes  eine  langsamere  ist.  Ebenso  findet  man  eine  höhere 
Azidität,  wenn  der  Magensaft  direkt  aus  der  Fistel  abfließen  kann,  als 
wenn  man  die  Fistel  zeitweilig  verschließt.  Die  Ursache  dieser  Erscheinung 
liegt  in  folgendem.  Der  Magensaft  rieselt  zunächst  über  die  mit  alkali- 
schem Schleim  bedeckte  Mageuwand  herab,  ehe  er  zur  Fistel  gelangt  Bei 
größerer  Saftproduktion  wird  natürlich  weniger  Salzsäure  neutralisiert  resp. 
gebunden  werden,  als  wenn  der  Saft  in  kleinen  Portionen  an  der  Magen- 
wand  hcrabläuft ,  und  ebenso  wird  der  durch  da.s  Verschließen  der  Fistel 
zurückgehaltene  Saft  starker  neutralisiert  werden  als  hei  freiem  Abfluß. 
Wie  l'auhuc  anführt,  kann  im  normalen  Magen  der  reine  Saft  bis  zu 
1  t,  seiner  Azidität  durch  Schleimneutralisation  einbüßen.  Es  liegen  hier 
zum  Teil  recht  verwickelte  Prozesse  vor,  deren  Bedeutung  sich  gar  nicht 
abseilen  läßt.  Ks  ist  wohl  möglieh,  daß  zwischen  dem  Sal/säuregehalt  des 
Magensaftes  und  der  Bildung  des  Schleims  durch  die  Magenschleimhaut 
auch  bestimmte  Beziehungen  bestehen,  uud  dal'  hier  ebenfalls  Anpassungen 
an  die  verschiedenartigen  Nahrungsstoffe  vorliegen.  Selbstverständlich  werden 
die  Schwankungen  der  Azidität  des  Mageninhaltes  bei  Zufuhr  von  Nahrung 
noch  viel  bedeutendere  sein.  Jedenfalls  darf  man  aus  den  ermittelten 
Werten  keine  Rückschlüsse  oder  doch  nur  sehr  bedingte  auf  die  Saft- 
sekretion selbst  ziehen.  Der  Kliniker  wird  stets  die  verschiedenartigen  \  <-i 
hältnisse  berücksichtigen  und  neben  der  freien  Salzsäure  auch  die  ge- 
bundene bestimmen.  Jedenfalls  wird  sich  der  vorsichtige  Ar/t  niemals  auf 
eine  Einzelbeobachtung  verlassen,  sondern  sein  Urteil  erst  nach  unter  den 
verschiedensten  Verhältnissen  durchgeführten  Untersuchungen  fällen. 

l'mcimc  betont  vor  allen  Dingen  das  Zweckmäßige,  das  in  der  ganten 
Arbeit  des  Magens  und  speziell  seiner  Drüsen  zutage  tritt.  ESfi  /«'igt  sieh 
in  vielen  Einzelheiten  und  kann  bei  der  Funktion  des  Marens  deshalb  so 
><  hon  verfolgt  werden,  weil  wir  die  zugeführten  Stoffe  genauer  charakteri- 
sieren können.  Bei  der  Pankreasdrüse  sind  d  ..-Innigen,  wie  wir 
noch  sehen  werden,  viel  schwerer  und  zum  größten  Teil  gar  nicht 
Stellen,  weil  ihrem  Safte  unter  den  normalen  Verhältnissen  bereits  ein 
großes  uuent w irrbares  Gemisch  teils  von  Abbauprodukten,  teils  von  noch 

'»  P. OiHtMMfi    Ein  Beitrag  zum   Mechauisiuus   der   MaL'fnvpnUuung.    Pflügt» 
Archiv.  100.  4(53.   11105. 
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unveränderten  Nahrungsstoffen  dargeboten  wird.  Untersuchungen  am  kleinen 
Magen  zeigten,  dal»  sowohl  der  gemischten  Kost,  als  auch  der  Kin/cldar- 
reiclmug  von  .Mi!,  h.  Unit,  Fleisch  usw.  jedesmal  eine  ganz  bestimmte  Saft- 
bildung entspricht.  Es  gilt  dies  nicht  allein  für  die  haften  des  sei 
nierten  Saftes,  sondern  auch  für  seine  Menge,  den  Verlauf  und  die  Dauer 
dflff  S  l.ntion.  Zunächst  ist  zu  bemerken,    dal V  zwischen  der  Speisern  r> 
und  dem  sezernierten  Magensaft  fast  vollständige  Proportionalität  herr* 
So   wurden  z.  B.  sezerniert  nach  Yerfütterung   von   rohem  Fleisch:    nach 
Eingabe  von  IOO57  26*0 cm1  Saft,   von  200$  400 am1   und   nach  Eingabe 
von  400^  1<  '             Magensaft.  Für  eine  gemJBCbte,  suis  Milch,  Brot  und 
Fleisch   bestehende  Kost    wurden    Folgende  Zahlen  gefunden:   auf  100 
Milch,  .)0<y  Fleisch  und  50 rj  Brot  entfallen    12*0 c»1  Saft,  auf  die  doppelte 
Menge  dieser  Nahrungsmittel  88*2 

Die  Verdauungskraft  des  Magensaftes  ist  sehr  von  der  Natur  der 
Nahrung  abhängig.  Powlow  und  seine  Schüler  bestimmen  die  eiweiliver- 
dauende  Kraft  des  Magen-  und  auch  des  Pankreassaftes  nach  der  M*lt- 
schen  Methode.  Sie  besteht  darin,  dati  in  ein  (ilasröhrchen  von  l — 8mm 
Lichtung  das  Flüssige  eines  Hühnereies  eingesogen  und  darin  bei  be- 
stimmter Temperatur  koaguliert  wird.  Diese  Röhrchen  werden  nun  unter 
ganz  gleichen  Bedingungen  iu  den  verdauenden  Saft  eingelegt  und  nach 
bestimmter  Zeit  herausgenommen.  Man  kann  nun  mit  Hilfe  eines  Milli- 
meterüneals  and  eines  Mikroskops  abmessen,  wieviel  Eiweiß  an  beiden 
Enden  der  Röhrchen  wegverdaut  ist.  Als  Beispiel  eines  solchen  Versuch-- 
sei  der  folgende  angeführt1)' 

Um  8  Uhr  morgens  erhielt  der  Wrsuc.hshiind  200 ^  Brot.  Er  sezer- 
nierte  folgende  Saftmengen  mit  der  folgenden  Verdauungskraft  für  Eiweili: 


Zell 

8     y   Uhr 
9-10    „ 
10—11     .. 


Stündliche  Saftmengen 

4'f,    „ 
1-8  .. 


\>i  dauangikraft 
8-0  mm 

iv   m 


70 


Derselbe  Hund  erhielt  dann  2000  rohes  Fleisch: 


'/.  e  i  I  Stündliche  Baf  t  m  c  n  i>  e  n 

12  Uhr  %-Oom' 

l  8*8    , 

■1  SU     . 

Nun  wurden  200 Cm*  Milch  veralu eicht: 

Zeil  Bl  U n d liehe  Saf  tmetiircn 

3  Uhr  9*2 cm* 

4  ■  8*4   „ 


V  01  dauuagskraf 1 
:t'M  mm 

5    m 


\  erdauuugakraft 
01  »> 


3-30 


Dafi  nicht  die  gewählte  Reihenfolge  dieses  Resultat  bedingte,  bewies 
ein  Kontiüllversuch.   Es  geht  aus  diesen  Zahlen  hervoi  r   -Saft,  der 

')  \yi. ./. /*.  Paiütne.  Die  arbeit  der  VerdaaongsdrQsen    I  1    E    LS         3i«ha  die 
Arbeit  von  /".  GMjgÄi'  Artivite  a^cretoire  de  l'estomac  du  cbien.  Arch.  des  sciences  bioL 

!!I    und   Iiiaug.-DUw.  St.  l'cterobttrg  1894. 
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auf  Brotfütterung  sezerniert  wird,  die  größte  Verdauungski  aft  besitzt.  Den 
am  schwächsten  wirkenden  Saft  lieferte  die  Milch. 

Die  (Jesamta/iditiit  variiert  auch  nach  der  Art  der  Speisen.  Sie  ist 
am  höchsten  beim  Fleisch  uud  beim  Brot  am  niedrigst <mi  Von  großem 
Interesse  ist  der  Umstand,  dali  auch  die  Dauer  der  Sekretion  von  der  Art 
der  zugeführten  Nahrung  abhängig  ist,  ja,  es  lassen  sich  sogar  im  zeit 
liehen  Verlauf  der  Absonderung  und  in  den  stündlichen  qualitativen 
Schwankungen  Anpassungen  konstatieren.  Wir  führen  hier  einen  Versuch 
l'onlmrs  au  '): 

Menge  tiinl   l'-igenBchaft  den  M  a_'on  saf  t  os  bei  verschiedener  N  a  h  r  u  n  .- 
2Ü0.v  Fleisch,  8ÜO9  »rot,  SOOoW*  Milch. 


Saft 

menge  in 

cm* 

Verdauungakraft 

in  mm 

Munden 

Kl  ß  i  9  c  h 

Urnl 

Milch 

Fleisch 

Brot 

Milch 

1 

n-a 

im 

40 

4-94 

8-10 

4-_>l 

2 

11-8 

sV4 

86 

8*08 

7'97 

8-88 

S 

7-6 

40 

92 

:;nl 

7ir> 

4 

M 

B-4 

77 

2S7 

619 

■j-'i,, 

5 

2-8 

8*8 

40 

320 

,V-_'M 

4-68 

6 

83 

22 

o-e 

3:»8 

fv72 

948 

7 

12 

26 

— 

3-26 

&«4€ 

— 

* 

06 

•iL» 

— 

8-81 

MiO 

— 

9 

— 

0-9 

— 

— 

r»-7n 

— 

10 

— 

0*4 

— 

— - 

— 

— 

Aus  diesen  Zahlen  geht  hervor,  dali  bei  der  Fleischnahrung  das  Maxi- 
mum der  Sekretion  auf  die  erste  oder  zweite  Stunde  nach  der  Fütterung 
füllt.  Bei  der  Brotuahrunu'  finden  wir  dieses  Maximum  stets  in  der  er 
und  bei  der  Milch  in  der  zweiten  oder  dritten  Stund«.-.  Hei  in  Fleisch  fällt 
der  am  stärksten  verdauende  Saft  auf  die  erste  Stunde,  beim  Brot  auf 
die  zweite  und  dritte  Stunde    und    bei  der  Milch  auf  viel  spätere  Zeiten. 

Diese  Beobachtungen  entsprechen  nicht  einem  Kin/.elversuch.  Sie  sind 
immer  und  immer  wieder  gewonnen  worden.  Einstweilen  können  wir  über 
die  Bedeutung  dieser  Schwankungen  nichts  aussagen.  Wir  könneu  wohl 
nuten,  dali  das  eine  Nahrungsmittel  mehr  Fermente  zu  seiner  Auf- 
spaltung braucht  als  das  andere,  um  etwa  in  der  gleichen  Zeit  bis  zu 
einem  gewissen  Grade  abm-banl  /n  werden.  Wir  stehen,  offen  gestanden. 
hier  vor  zahlreichen  Rätseln,  deren  Lösung  erst  mit  der  Erkenntnis  des 
Wesens  der  Fermentprozesse  und  vor  allem  der  Kenntnis  der  Fermente 
selbst  zu  erwarten  ist.  Wir  führen  diese  interessanten  Beobachtungen  hier 
nur  an,  um  zu  zeigen,  wie  gut  organisiert  die  Funktionen  der  Verdauungs- 
drüsen sind.  Wir  können  uns  bei  «lei  Betrachtung  der  physiologischen  Vor- 
gänge besser  vorstellen,  welche  Bedeutung  den  Stürmern  der  Magenfuuk- 
tionen  zukommt.    Ks   wird    uns   nun   klar,    daß   auf   rein  nervöser  Basis 
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schwere  Magenstörungen,  ohne  daß  organische  Veränderungen  vorhanden 
sind,  bestehen  können.  Es  läßt  sich  ohne  weiteres  denken,  daß  eine  Uyper- 
sekretion    dunrh  Reizzustande,    z.  K.  durch  leichton-  Ansprechbarkeit    der 
Bi 'kü -Torisi-Iien  Fasern   de>  Vagus    veranlaßt,    bestehen    kann.    Andren 
geben  uns  die  Erfahrungen  Ptwhnee  und  tchale  Anhaltspunkte  für 

Ilemmungszustände  mit  mangelhafter  Saftbildung.  Der  Umstand,  dal»  die 
Zellen  der  ICagendrHsen  äußerst  fein  auf  chemische  Heize  reagieren  und 
sich  der  Art  der  Nahrung  in  ihrer  ganzen  Tätigkeit  anpassen,  laut  uns 
auch  verstehen,  daß  unter  pathologischen  Verhältnissen  nicht  die  Magen- 
saftsekretion als  solche  eine  vermehrte  oder  verminderte  zu  sein  braucht 
Bfl  können  audi  Störungen  vorliegen,  welche  nur  die  Produktion  des  einen 
Stoffes  betreffen.  Daß  unter  solchen  Umständen  die  ganze  Anpassung  an 
das  einzelne  Nahrungsmittel  ebenfalls  notleidet,  ist  klar.  So  ist  nonnater- 
•  bei  der  Verdauung  des  Brotes  während  der  ganzen  Sekretionsdauer 
nur  wenig  Biiaaftnrfl  In  Magen.  Es  hat  dies  gewiß  einen  Sinn,  denn  unter 
diesen  \ '.  -i  li;Utnissen  kann  die  Verdauung  der  Stärke  durch  die  Diastase 
Speichels  noch  längere  Zeit  fortdauern. 

Wir  iniissi  n  die  zahlreichen  Beobachtungen  FauifotM  unbedingt  in 
den  Vordergrund  unserer  Vorstellungen  über  die  Verdauung  im  Magen 
stellen.  Durch  sie  werden  alle  Beobachtungen,  die  sehen  längst  für  die 
eigentlichen  Sinnesnerven  festgestellt  sind,  auch   auf   die  Innervation 

nkanales  mit  seinen  Drüsen  übertragen.  Auch  diese  Organe  reagieren 
Hiebt  auf  einen  Einzelreiz  in  ihrer  (Jesamtheit.  Auch  hier  wird  der  Heiz 
um  von  bestimmten  Zellen  in  ganz  bestimmter  Weise  aufgenommen  und 
weitergetragen.  Für  unsere  Vorstellung  haben  die  Resultate  der  I'mr: 
sehen  Versuche  nichts  Befremdendes.  Wir  können  uns  sehr  wohl  vorstellen 
hier  rein  chemische  Prozesse  eine  ausschlaggebende  Rolle  spielen. 
Wir  können  uns  wohl  denken,  daß  die  eine  Zellgattung  auf  diesen  und  eine 
andere  auf  einen  andoren  chemischen  Reiz  eingestellt  ist.  Wir  können 
die  Erfahrungen,  die  wir  an  den  Fermenten  gemacht  haben,  viell« 
direkt  auf  die  Zelle  in  ihrer  Gesamtheit  übertragen.  Auch  die  Fermente 
sind  Gebilde  der  Zelle.  Die  einzelne  Zelle  bildet  sie  so  BUS,  dftfl  >ie  offen- 
bar Gmppen  in  ihrem  chemischen  Aufhaue  besitzen,  die  nur  mit  ganz 
bestimmt  konstituierten,  eben  dieser  besonderen  Gruppierung  entsprechenden 
Verbindungen  reagieren.  Ebenso  kann  umgekehrt  die  Zelle  als  Ganzes  so 
aufgebaut,  sein,  daß  ihre  Funktion  erst  einsetzt,  wenn  diese  durch  einen 
bestimmten  Stoff  ausgelöst  wird. 

Je  weiter  sich  unsere  Kenntnisse  ausdehnen,  und  je  mehr  wir  in  die 
Geheimnisse  des  Zcllstoffwuchseis  eindringen,  um  so  mehr  kommen  wir  zur 
Hinsicht,  daß  auch  die  Zellen  mit  Fermenten  arbeiten.  Sie  senden  so 
nicht  nur  aus,  sondern  behalten  andere  zu  ihrer  eigenen  Verfügung  zurück. 
Auch  diese  Zellfermente  besitzen  vielleicht  einen  Zymogenzustllld,  der 
«•ist  eines  Aktivators  bedarf,  um  seine  Wirkung  entfalten  zu  können.  Jede 
Zelle  umschließt  mehrere  Fermente  Der  eine  Stoff  kann  für  dieses  und  der 
andere   für  jenes   Ferment    als  Aktivator    tätig    sein.    Auch    die  Drüsen- 
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/.eilen  arbeiten  gewiü  mit  Hilfe  von  Fermenten.  Auch  .sie  hauen  ab  und 
wieder  auf,  bis  aus  dem  ganz  anders  zusammengesetzten  Baumaterial  das 
spezifische  Sekret  gebildet  ist.  Nun  bilden  die  Zellen  der  Magendrüsen 
ihr  Sekret  allerdings  schon  während  der  Ruhe.  Sie  behalten  es  so  lange 
zurück,  bis  sie  durch  einen  ganz  bestimmten  Anreiz  zur  Absonderung 
veranlaßt  werden.  Wir  dürfen  uns  nun  die  Sekretion  selbst  uicht  ein- 
fach als  rein  physikalischen  Vorgang  vorstellen.  Das  Sekret  liegt  gewiß 
nicht  im  funktionstüchtigen  Zustande  in  der  Zelle,  (»ewiü  werden 
wahrend  der  Sekretionstätigkeit  bald  da,  bald  dort  Gruppen  losgehet 
und  zum  Teil  erst  freigelegt  und  da  und  dort  noch  Bindungen  geknüpft. 
Wir  wissen  einstweilen  nichts  darüber,  ob  die  einzelnen  L'rüseuzellen 
genau  dasselbe  Sekret  aufbauen,  oder  aber  ob  auch  hier  schon  Unter- 
schiede bestehen.  Gewiti  sind  alle  diese  Andeutungen  weiter  nichts  als 
Spekulationen  ohne  jede  exakte  Grundlage.  Wir  führen  sie  nur  deshalb 
an,  weil  auf  den  ersten  Blick  die  Beobachtungen  Fbu&tfff,  die  beinahe 
eine  ..Verstandestätigkeit"  der  Verdauungsdrüsen  vermuten  lassen  könnten, 
den  Kindnick  erwecken  müssen,  als  lügen  hier  Verhältnis«  von  unend- 
H  her  Kompliziertheit  vor,  die  einer  weiteren  Forschung  fast  unzugänglich 
waren.  Iiem  ist  in  der  Tat  nicht  so.  Wir  zweifeln  nicht  «larau,  daß  gerade 
von  diesen  Versuchen  rauloics  aus  das  erste  Licht  in  das  groüe  Dunkel 
der  Drüsenfunktionen  und  ihrer  Abhängigkeit  von  Nerveneinflüssen  hinein- 
getragen werden  wird,  (iewili  sind  wir  vom  Ziele  noch  weit  entfernt 
Ptiwktw  hat  das  große  Verdienst,  uns  den  Weg  gewiesen  zu  hüben ,  auf 
dem  es  zu  erreichen  ist. 

Wir  haben  bis  jetzt  vom  Pepsin  gesprochen,  das  bei  saurer  Reaktion 
seine  Wirkung  entfaltet  und  gegen  Alkall  sehr  empfindlich  ist.  Nun  st 
niert  der  Pylorusteil   des  Magens  keine  Salzsäure.    Trotzdem  läßt  sich  eine 
verdauende  Kraft  des  von  ihm  gelieferten  Saftes  nachweisen,  wie  Vei  uchfl 
am  isolierten  Pylornsblindsack  ergeben  haben.  El  ist  von  großen)  Entere 
daß,   wie  durch  die  Versuche  von  J.  P.  Pawlow  und  8.  H'.  l'unisiscl,  ■ 
ire/ci-f    worden    ist,   dal   proteok  tiM-he    Ferment   de.-    l'\lorus»afTes  zur  Akti- 
vierung auch  der  Salzsaure  bedarf.  Der  aktivierte  Saft  zeigt  proteolytische 
und  milchkoagulierendc  Wirkung.  Wir  wollen  nicht  unerwähnt  dali 

behauptet  worden  ist  *),  dal5  der  Pylorusteil  des  Magens  ein  Ferment  se- 
zerniert,  das  in  alkalischer  Reaktion  wirksam  ist.  Ware  dies  richtig,  dann 
iiiuiiten  wir  für  diesen  Teil  des  Magens  ein  vom  Pepsin  verschied 
Ferment  annehmen,  denn  dieses  ist  ja  tregen  Alkali  sehr  empfindlich. 
Einstweilen  liegt  kein  Grund  zur  Aufstellung  eines  eigenartigen  Fermentes 
vor,  vielmehr  BCheint  auch  die  Schleimhaut  dei  Pytornegegend  resp. 
deren  Drüse  Pepsiuogeu   abzusondern,  das   in  Aktion  tritt,  sobald  es  mit 


')  J.  /'.  Paulo*  und  8.  W.  l'ara*1schuk:  C  bor  die  einem  und  demselben  Eiwoißkörper 
zukommende  proteeb  ti-<  In-  und  niilchkoagulii  timhIc  Wirkung  verschiedener  Yerdauungs- 
dito,  Zflteebr.  f    pbjtioL  Chemie.  42.  Hj.  1904. 
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dem  sauren  Mageninhalt  in  Berührung  kommt.  Vorläufig  sind  wir  mit 
unseren  jetzigen  Hilfsmitteln  außerstande,  die  proteolytischen  Fermente 
in  genüireml  exakter  Weise  in  verschiedene  Klassen  einzuordnen.  Wu 
können  hingegen  mit  voller  Schürfe  die  zur  Gruppe  des  Pepsins  bin 
gehörenden  Fermente  von  denen  abgrenzen,  die  dem  Trvp.sin  ähnlich 
wirken.  Am  eiuwandfreiesten  wird  die  Beweisführung,  wenn  wir  das  frag- 
liche Verdanungssekret  auf  Peptide  einwirken  lassen,  und  /war  führt  das 
Experiment  am  raschesten  zu  einer  Entscheidung,  wenn  wir  ein  Peptid 
anwenden,  an  dessen  Aufbau  eine  schwer  lösliche  Aminosäure,  z.  B.  Tym-m 
oder  Cystin,  beteiligt  ist.  Glycyl-1-Tyrosiu  wird  z.  D.  in  kurzer  Zeit  von 
Trypsin  und  ihm  ähnlich  wirkenden  Fermenten  zerlegt,  dagegen  wird 
dieses  Peptid  durch  Pepsin  nicht  gespalten.  Ganz  gleich  wie  letzteres  ver- 
halt sich  nun  das  Sekret  des  Pyloius.-rit'res  mieli  seiner  Aktivierung  mit 
Säuren.1)  Es  gehört  somit  das  Ferment  des  Pylorussaftes  in  die  Gruppe 
des  Pepsins,  wie  bereits  ßmfou  angenommen  hatte. 

Nachdem  wir  den  Einfluli  der  Nahrung  und  ihrer  Art  auf  die  Se- 
kret ionsverhältnisse  des  Magens  kennen  gelernt  haben,  wenden  wir  uns 
nun  zu  der  Einwirkung  des  Magensaftes  auf  die  Speisen  selbst.  Wir  haben 
sie  bei  den  einzelnen  Nahrungsstoffen  schon  ausführlich  besprochen  und 
lerholcn  hier  nur.  dali  das  Pepsin  unter  der  Mitwirkung  der  Salzsäure 
die  EiweiDstoffe  hauptsächlich  in  Albumosen  und  ferner  in  Peptone  uml 
zum  Teil  auch  in  einfachere  Bruchstücke  überführt,  dal*  hingegen  eine 
Abspaltung  von  einfachsten  Spaltsttickeo,  von  Aminosäuren  nicht  stattfindet 
oder  doch  jedenfalls  nur  in  ganz  minimalem  Umfange.  Andrerseits  spaltet 
die  Lipase  einen  Teil  des  Fettes,  und  verringert  gewili  auf  diese  V« 
zum  Teil  den  hemmenden  Einfluß  der  Fette  auf  die  Magensafthildnng. 
N  u«  li  die  Kohlehydrate  können  im  Magen  zum  Teil  noch  weiter  verdaut 
werden,  allerdings  nicht  durch  ein  vom  Magen  selbst  geliefertes  Ferment, 
sondern  durch  die  Diastase  des  Speichels.  Diese  wird  jedoch,  sobald  sie  in 
Berührung  mit  dem  sauren  Maireninhalte  kommt,  zerstört.  Ihre  Wirku 
dauer  wird  vor  allein  von  der  Azidität  des  Magensaftes  und  von  der  Art 
der  Nahrung  abhängig  sein.  In  einem  lockeren,  leicht  durchtränkbaren 
Speisebrei  wird  ihre  Wirkung  von  keiner  langen  Dauer  sein. 

Unter  dem  Einfluß  des  Magensaftes  verwandelt  sich  die  Speise  all- 
mählich in  einen  Brei.  Man  nennt  ihn  Chynius.  Er  enthält  neben  abge- 
bauten Nahrungsstoffen  auch  noch  viele  in  unverändertem  Zustande.  Man 
hat  in  früherer  Zeit  der  Muskeltätigkeit  des  Magens  bei  der  Bildung  des 
C'hymus  eine  groüe  Rolle  zugewiesen.  Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen, 
dal-  durch  sie  die  Speisen  gemischt  und  Schicht  für  Schicht  mit  dem  Magen- 
saft durchtränkt  wird,  jedoch  vollzieht  sich  dieser  Vorgang  ganz  offenbar 
allmählich  und  nicht  durch  energische  Muskelkontraktionen,  so  dali  man  von 
einem  Durchkneten    der  Speise   im    eigentlichen  Sinne  des  Wortes    nicht 
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sprachen  darf.  Die  Innervation  der  Magenmuskulatur  wird  teils  vnm  Vi 
teils  vom  Sympathicus  besorgt.  Da  auch  der  ausgeschnitten.-  Magen  noch 
sich  spontan  kontrahiert,   nimmt  man  an,  dal'  die  in  der  Magenwand  be- 
findlichen Ganglien/eilen  von  sich  aus  Bewegungen  einleiten  können.1) 

Ist  der  Speisebrei  gebildet,  dann  hat  der  Magen  seine  Aufgab*  91 
füllt.  Er  öffnet  seinen  Pylorus  und  lälit  den  Chymus  in  das  Duodenum 
treten.  Diese  Überführung  erfolgt  nun  nicht  mit  einem  Male.  Das  Yer- 
\w-ilen  der  Speisen  im  Magen  ist  von  mannigfachen  Umständen  ab- 
hängig. Einmal  kommen  rein  physikalische  Faktoren,  wie  die  gröbere  oder 
feinere  Zerteilung  der  Speise  in  Betracht,  ferner  kommt  auch  der  chemi- 
jehen   Beschaffenheit  des  Mageninhalts  eine  große  Bedeutung  zu.-) 

Man  spricht  sehr  oft  und  viel  von  der  leichteren  oder  schwereren 
Verdaulichkeit  eines  Nahrungsmittels,  ohne  sich  jedoch  völlig  klar  über 
diesen  Begriff  zu  sein.  In  der  Tat  hängt  sie  von  zwei  Faktoren  ab.  ! 
Speise  kann  leicht  verdaulich  sein,  d.  h.  sie  kann  von  den  Magenfermenten 
leicht  angegriffen  werden,  und  trotzdem  erscheint  sie  uns  nach  ihrem 
ganzen  Verhalten  als  schwer  verdaulich.  Ks  liegt  dies  daran,  daß  eine 
Speise  zwar  von  den  Magenfermenten  leicht  angreifbar  sein  kann,  daU 
es  dagegen  schwer  hält,  sie  in  Chymus  überzuführen.  Die  mehr  oder 
weniger  grölte  Leichtigkeit,  mit  der  eine  Speise  sich  in  Chymus  verwan- 
deln läßt ,  darf  bei  der  Beurteilung  der  „Verdaulichkeit"  nie  auLier  acht 
gelassen  werden.  Der  Verdauungsversuch  im  Reagenzglas  kann  nicht  ent- 
scheiden. Viele  Widersprüche  zwischen  Theorie  und  Praxis  treffe!  .sich  in 
diesem  Punkte.  Übrigens  ist  unsere  Kenntnis  über  die  „Verdaulichkeit" 
der  einzelnen  Speisen  im  .Magen  noch  sehr  dürftig. 

Wie  schon  betont,  erfolgt  die  Entleerung  des  Magens  nicht  auf 
einmal.  Sie  setzt  sehr  bald  nach  dem  Beginne  der  Verdauungstätigkeit 
des  Magens  ein.  So  erscheinen  bei  einem  Hunde,  der  mit  Fleisch  gefüttert 
worden  ist .  wenige  Minuten  nach  der  Mahlzeit  die  ersten  Verdauungs- 
produkte im  Duodenum.  Die  Entleerung  erfolgt  stol  weise.-)  Bei  Verfütte- 
rung  von  lOUy  Fleisch  entleerte  beispielsweise  ein  7 — %hg  schwerer  Hund 
den  gesamten  Chymus  in  2l  -  Stunden.  Ks  ist  übrigens  recht  schwer, 
•«ich  über  die  Dauer  des  Verweilens  der  Nahrung  im   Magen  aus  den  vor- 
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liegenden  Versuchen    ein   klares  Bild   zu  machen.   Sie  widersprechen  ^>  b 
stark.  Wir  wi  rden  sofort  verstehen,    weshalb   dies  der  Fall  ist.  wenn  wir 

ihnen,  dal»  Patriot?  nachgewiesen  hat,  dafl  nnruialerweis.-  die  Öffnung 
und  Schließung    des  Pylorus    vom  Duodenum    aus   reguliert    wird.    Bringt 
man  in  das  Duodenum  du  ich  eine  Fistel  beständig  Salzsaure  oder  Magen- 
saft, so  kann  man  eine  in  den  Magen  eingerührte  Sodalösung  wahrend  der 
ganzen  Dauer  des  Versuches  in  diesem  zurückhalten.  Die  Perioden,  die  nor- 
malerweisedorftffnung  und  der  Schließung  des  Pylorus  folgen,  umfassen  offeo- 
bar  denjenigen  Zeitah.st  liniti .  führend  dessen  die  Salzsäure  des  Speisebreis  von 
den  alkalischen  Säften  des  Darmes  neutralisiert  wird.    Ist  dies  geschehen. 
danD  erfolgt  reflektorisch   die  Öffnung  des  Pylorus  und  damit  ein  neuer 
Austritt   von  Cbymus.   Die  Zweckmäßigkeit  dieser   Einrichtung  liegt   auf 
der  Hand.    Wir  werden  sehen,    daß  die  Fermente  des  Pankreassaftes  nur 
bei  alkalischer  oder  neutraler  Reaktion  wirksam  sind.  Würde  nun  plötzlich 
der  gesamte  saure  Inhalt  des  Magens  sich  in  den  Darm  ergießen,  so  m 
die  weitere  Verdauung  unbedingt  aotteideo.1)   In  der  Tat  trifft   man    bei 
Tieren,  dieman  verschieden  lange  Zeit  nach  einer  reichlichen  Fütterung 
hat.  stets  nur  einen  ganz  mäßigen  Belag  von  Thymus  im  Duodenum.   I- 
deis  frappant    wird  diese   Erscheinung,    wenn    mau    den   Inhalt    des  prall 
gefüllten  Magens  im  Anfang  der  Verdauung  mit  dem  geringen  Inhalt 
Duodenums  vergleicht.  Die  kleinen  aus   dem  Magen    entlassenen  Chymus- 
mengen  werden  offenbar  sofort  weiter  verdaut  und  resorbiert.  Auch  dem 
l'ett  wird  eine  Molle  in   der   reflektorischen  Öffnung  und  Schließung 
Pylon  ^schrieben.    Es  erhellt   schon   aus  diesen  Beobachtungen, 

die  Entleerung  des  Mageus  je  nach   den  vorliegenden  Verhältnissen  eine 
recht  verschieden  rasche   sein  mul>.    Andrerseits  verstehen  wir  nun  auch. 

Litt)  in  der  Literatur  so  widerspruchsvolle  Angaben  über  die  Eni 
rang  des  Magens  sich  vorfinden.  Fast  alle  früheren  Beobachter  verfoli- 
die  Magentittigkeit  n  Hand  einer  Fistel  im  Duodenum  in  der  Art,  dafi  BJC 
den  aus  dem  Magen  ausfliegenden  (Thymus  sofort  durch  diese  I  ist.loffuung. 
zum  Teil  wenigstens,  abfliegen  ließen,  wodurch  natürlich  ganz  andere  Ver- 
hältnisse geschaffen  werden,  die  zu  ganz  unübersehbarer  Verschiebung  der 
natürlichen  Prozesse  führen. 

Sehr  viel  ist  die  Frage  diskutiert  Magen  auch  be- 

reits die  Resorption  einsetzt.  Efl  läßt  sich  hierauf  einstweilen  nur   ü 
eine  Antwort  geben,  als  wir  wissen,  daß  die  Magenschleimhaut  sicher  St 

lern    I  hymus    aufnimmt;    sobald    wir  jedoch    nach    genaueren    An- 

ii  sacfa  der  Ait  und  der  Menge  der  resorbierten  Stoff 
wir  auf  große  Lücken.  Reines  Wasser  wird  nicht  merklich  resorbiert,    da- 
gegen  werden    aus    wasserigen    Zucker-   und    Peptonlösungen    und    ans 
konzentrierten  Salzlösungen  sowohl  die  gelösten  Substanzen  als   auch  das 
Wasser   bin  /u  einem  gewissen   i.rade  aufgenommen.   Man  hat   be 


'>  Dieses  Umstand  mal  auch  bei  der  B  ig  der  beim  Mensetif  >tigeo 

Hyppreekretion  dos  Magn  ind  ipeziell  der  Salzsäure  iii  Betracht  gezogen  wei 
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eingehend  die  Hesorption  des  verdauten  Eiweili  im  Magen  studiert,  ohne 
daß  es  jedoch  gelungen  wäre,  in  überzeugender  Weise  den  Umfang  die- 
selben völlig  klar  zu  legen.  Auf  die  Resorption  im  allgemeinen  werden 
•wir  bei  der  Besprechung  der  Funktionen  des  übrigen  Darmkanales  noch 
zurückkommen.  Wir  können  jedoch  jetzt  schon  betonen,  dal.  es  bifl  jetzt 
nicht  gelungen  ist,  diesen  Prozeb  völlig  auf  physikalische  oder  ehemisefie 
Oesetze  zurückzuführen. 

Bei  unserer  Besprechung  haben  wir  uns  ausschließlich  an  die  beim 
Menschen  und  bei  den  karnivoren  Säugetieren  gewonnenen  Erfahrungen  ge- 
halten. Wir  müssen  noch  ganz  kurz  eine  TferHtBSfl  streifen,  deren  Magen  ana- 
tomisch komplizierter  gebaut  ist.  Es  sind  dies  dieWiederkäuer.  Der  Magen 
«lieser  Tiere  besteht  aus  vier  gesonderten,  unter  sich  in  Verbindung  stehenden 
Teilen.  Die  Speise  gelangt  zunächst  in  den  Fansen  und  den  mit  ihm  durch 
eine  weite  Öffnung  verbundenen  Netzmagen.  Dieser  seihst  besitzt  drei 
Öffnungen.  Die  eine  führt  in  den  Pansen,  eine  zweite  mündet  in  den 
titer  und  durch  die  dritte  Öffnung  verbindet  sich  der  Netzmagen  direkt 
mit  der  Speiseröhre.  Der  Psalter  stellt  die  Verbindung  mit  dem  vierten  Magen, 
dem  sog.  Labmagen,  her.  Aus  dem  Pansen,  auch  Rumen  genannt,  und  dem 
Netzmagen  steigt  die  gekaute  und  bereits  mit  Speichel  vermischte  8p< 
in  Intervallen  von  20 — 70  Minuten  nach  Beendigung  der  Futtcraufnahme 
nochmals  in  die  Mundhöhle  oinpnr.  Diesen  Prozeß  nennt  man  Wieder- 
kauen, Rejektion.  Es  werden  jedesmal  nur  bestimmte  Mengen  aus  dem 
Magen  herauf  befördert.  Nun  wird  in  der  Mundhöhle  jeder  Bissen  außer- 
ordentlich fein  zermahleu  und  gekaut  und  mit  einer  sehr  grollen  Menge 
Speichel  durchgeknetet  -M/t  wird  der  Bissen  wieder  heruntergeschluckt 
und  gelangt  nun,  wenn  er  schon  recht  breiig  ist,  durch  die  sog.  Schlund- 
rinne in  den  Psalter.  Diese  Schlundrinne  tritt  seitlich  von  der  Speiseröhre 
in  Form  einer  durch  Längsfalten  gebildeten  Höhre  ab  und  mündet  direkt 
in  den  Tsilter.  Nur  breiiges  und  flüssiges  Material  gelangt  in  diese  Kinne. 
Die  festeren  resp.  dickflüssigen  Bestandteile  fallen  von  der  Speiseröhre  in 
den  Pansen  und  Netzmagen.  Ein  Teil  des  Speisebreies  gelangt  auch 
durch  die  enge  Verbimlungsöi'fnung  zwischen  dem  Netzmagen  und  dem 
Psalter  in  den  letzteren.  In  diesem  wiid  der  Speisebrei  weiterhin  zer- 
kleinert und  lebhaft  gemischt.  Im  Labmagen  endlich  vollziehen  sich  die- 
selben  1  wie  im  Saugetiermagen. 

Schließlich  müssen  wir  noch  die  Frage  beantworten,  ob  der  Magen 
ein  für  das  Leben  unentbehrliche!  Organ  darstellt.  Dies  ist  nicht  der 
Fall.  Man  hat  mehrfach  Hunden  den  iran/on  Ma.cn  WJHig  ex.-tirpiert 
und  die  Speiseröhre  direkt  mit  dem  Duodenum  verSunden,  ohne  dab 
rungen  irgendwelcher  Art  im  Befinden  der  Versuchstiere  auftraten.'  >  In 
neuerer  Zeit    ist    auch    niederholt    an  Men.-chen    die   totale    Kxstirpation 


')   Czrih-,     Beitrüge  zur  operativen  (  liiruiijie.  BtaHfSTt,  S    141.  I87d.  —  M.  OffO 
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des  Magens  ausgeführt  worden.1)  Es  haben  sich  auch  hier  keine  Symptome 
gezeigt,  welche  den  Magen  als  ein  lebenswichtiges  Organ  erscheinen  ließen, 
dagegen  hat  gerade  hier  die  Erfahrung  die  Stellung  des  Magens  im  Haus- 
halt des  Menschen-  und  Tierorganismus  klar  gezeigt.  Der  Magen  ermög- 
licht es  uns,  die  Nahrungsaufnahme  auf  eine  kurze  Zeit  zu  beschränken. 
Er  bildet  gewissermaßen  eine  Vorratskammer.  Außerdem  ist  der  Magen 
als  ein  Schutzorgan  des  übrigen  Darmes  zu  betrachten.  Er  verhindert  die 
schädigende  Wirkung  zu  warmer  oder  zu  kalter  Speisen.  Fehlt  der  Magen, 
dann  ist  eine  fortwährende  Nahrungsaufnahme  in  kleinen  Portionen  nötig. 
Außerdem  muß  die  Speise  in  Breiform  verabreicht  werden.  Es  ist  von 
Interesse,  daß  sich  oft,  wenn  auch  nur  ein  kleines  Stück  der  Magenwand 
bei  der  Operation  zurückgeblieben  ist,  durch  dessen  Ausweitung  ein  neuer 
Magen  entwickelt,  der  dann  ebenfalls  die  Aufnahme  einer  größeren  Nahrungs- 
menge gestattet. 


')  Langenbuch:  Über  zwei  totale  Magenresektionen  am  Menschen.  Deutsche  med. 
Wochenschr.  1894.  Nr.  52.  —  C.  Schlotter:  Korrespondenzblatt  f.  Schweizer  Ärzte.  27. 
705.  1897. 
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Die  Funktionen  des  Pamirs  und  seiner  Hilfsorgane« 

ii. 

Vom  Magen  aus  gelaugt  die  Speise  in  das  Duodenum  und  unterließt 
hier  einer  energischen  Verdauung.  Hier  werden,  wie  wir  wiederholt  betont 
nahen,  die  Nahruugsstoffe ,  die  ja  nach  ihrem  ganzen  Aufbau  sehr  ver- 
schieden und  ganz  ungeeignet  zur  direkten  Aufnahme  in  die  Gewebe  sind, 
in  mehr  oder  weniger  grotfem  Umfange  zu  ihren  Hausteinen  abgetragen. 
Die  komplizierten  Kohlehydrate  zerfallen  in  die  einfachsten  Zucker,  die 
EiweirkiiipiM  in  Aminosäuren  und  Polypeptide  und  die  Fettstoffe  endlich 
in  Fettsauren  und  Glyzerin.  Aus  diesen  Materialen  kann  der  Körper 
seine  eigenen  Gewebsbestandteile  aufbauen.  Durch  die  Verdauung  werden 
die  Nahrungsstoffe  nicht  nur  geeignet  zur  Resorption  gemacht,  sondern 
vor  allein  zur  Assimilation. 

Düren  die  tiefgehende  Aufspaltung  der  Nahrungsstoffe  macht  der 
tierische  Organismus  die  Zellen  seiner  Gewebe  in  weitgehendstem  Maße 
von  der  Art  der  dem  Körper  /»geführten  Nalniing  unabhängig.  Ganz 
gleichgültig,  ob  er  diese  der  Pflanzen-  oder  Tierwelt  entnimmt,  der  Zelle 
werden  stets  dieselben  Kohlehydrate,  dieselben  Fettstoffe  und  Proteine 
durch  das  Blut  zugeführt.  Wir  wollen  vorausgreifend  bemerken,  dall  offen- 
bar der  Darmwand  selbst  in  der  Transformation  der  einzelnen  Nahrungs- 
stoffe eine  bedeutende  Holle  zukommt.  In  ihr  setzt  nach  allem ,  was  wir 
wissen,  der  Aufbau  der  Eiweil'korper  und  der  Fette  aus  den  Bausteinen 
ein.  Die  Resorption  erfolgt  zweifelsohne  in  dem  Malle,  in  dem  diese  Syn- 
these fortschreitet.  Dieser  Umstand  erschwert  in  erster  Linie  eine  exakte 
Verfolgung  des  Verhaltens  der  Nahrungs.-t.offe  jenseits  des  Darmes.  Unsere 
Kenntnisse  hören  im  Wesentlichen  mit  der  Aufnahme  der  Spaltprodukte 
durch  den  Darm  auf.  Man  könnte  daran  denken,  durch  geeignete  Maß- 
nahmen, wie  Untersuchung  am  überlebenden  Darme,  «im  Anhäufung  von 
Abbau-  und  Aulhauprodiikten  in  diesem  zu  erwirken,  um  so  dem  im  Darm 
vor  Eäcll  gehenden,  unzweifelhaft  sehr  komplizierten  Prozell  auf  die  Spur 
ED  kommen.  EUfl  jetzt  ist  es  in  keinem  Falle  gelungen ,  auf  diesem  Wege 
zu  einwandfreien  Resultaten  zu  kommen.  Einzig  die  Resorption  der  Fette 

Abderhalden,   Pbjrainlnglacha  Chamir.  X, 
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und  ihr  Aufbau  aus  den  Spalts!  üekeii  lAfH  sich  mikroskopisch  in  gewissen 
Grenzen  verfolgen.  Für  üe  Proteine  liegen  die  Verhältnisse  viel  scnwieri 
Die  Dannwand  selbst  besteht  zum  grollten  Teil  aus  EiweiL.  Es  ist  s« 
zu  sagen,  was  neu  hinzugekommen  ist  und  was  schon  vorhanden  war. 
lange  wir  nicht  imstande  sind,  einzelne  Eiweilikörper  schärfei  zu  charakteri- 
sieren .    ist    es  fast  aussichtslos ,  auf  dem  bis  jetzt   beschrittenen   Y> 
Resultaten  mit  direkter  Beweisführung  zu  gelangen.  Wir  dürfen  auch  nicht 
vergessen,  dal'»  die  Fennentwirkung  besonders  der  Zellen  gewili  eine  äul'erst 
fein  eingestellte  ist.  Sie  ist  von  ganz  bestimm;'  ren  Bedingungen,  wie 

z.  B.  den  Konzentrationsverhilltnissen,  abhangig.  Jede  Störung  nach  dieser 
liuhtung  mub  den  ganzen  Gang  der  Zellarbeit  in  andere  Bahnen  drängen 
und  sie  sehr  rasch  zum  Stillstand  bringen.  Es  ist  sehr  wichtig,  dal«  die  Ver- 
dauung von  weiten  Gesichtspunkten  aufgefaßt  und  ihre  Bedeutung  nicht  nach 
einer  bestimmten  Richtung  festgelegt  wird.  Wir  können  erst  von  diesem 
Standpunkte  aus  das  Wesen  der  Verdauung  in  seinem  ganzen  Umfange  beur- 
teilen, und  von  ihm  aus  erscheinen  manche  neue  Wege  und  neue  Ziele  am  Hori- 
zont ein  er  zukünftigen  Forschung  auf  diesem  so  unendlich  verwickelten  Gebiete, 

Im  Duodenum  kommt  der  Thymus  zunächst  mit  dem  alkalischen 
Darmsaft  in  Berührung.  Es  beginnt  sofort  die  Neutralisation  des  sauren 
Speisebreies.  Dieser  Saft  wird  einesteils  von  Drüschen  geliefert,  welche  in 
der  Schleimhaut  des  Anfangsteiies  des  Duodenums  eingelagert  und  unter 
dem  Namen  lirumur&rhv:  Drüsen  bekannt  sind.  Die  wesentlichste  Kolle  bei 
der  Bereitung  des  Darmsaftes  spielen  jedoch  die  Lid'  heu    Di 

Sie  finden  sich  in  der  Schleimhaut  des  ganzen  Dünndarmes.  Auch  im 
Dickdarm  finden  sich  derartige  kleine  Drüsen.  Sie  sind  jedoch  nach  der 
Beschaffenheit  ihres  Epithels  und  ihrer  Funktion  von  den  entsprechenden 
Drüsen  des  Dünndarmes  wohl  zu  unterscheiden. 

Das  Sekret  der  ZirwH/icrschen  Drüsen  ist  recht  verschieden  beurteilt 
worden.  Man  hat  sie  als  kleine  Pankreasdrüsen  bezeichnet  und  sie  andrer- 
seits    wieder    den   Drüsen    der   I'vlorusgegend    des   Magens    an    die   Seite 
gestellt.  Die  Beobachtungen  von  .7.  /'.  Pawlow  und  Parast8chnk  ')  mach» 
sehr  wahrscheinlich,  dal,'»  diese  Drüsen  ein  Ferment  liefern,  das  dem  Pej 
entspricht.    Diese    Forscher    haben    gezeigt,    datJ   auch   das   Ferment   der 
ßrwtnarschen    Drüsen    der  Salzsäure    resp.  einer  Säure    zur   Aktivierung 
bedarf.    Das  Sekret  dieser  Drüsen  hat  auch    mih ^koagulierende   Wirk 
\ucli  hier  lieli  sich  auf  dieselbe  Weise,   wie  beim  I'ylorussaft ,  der  Nach- 
weis erbringen,  dal»  die  Auffassung  Pawlows  die  richtige  ist.1) 

Das  Sekret  der  lAeberkühn&chen  Drüsen  ist  sehr  oft  Gegenstand 
gehender  Untersuchungen   gewesen.    Es    Iaht   sich  leicht  gewinnen,    indem 
man  am  Dünndarm  eine  Fistel  anlegt.  Es  hat  sich  gezeigt,  daß  beim  II 
im  nüchternen  Zustande  keine  oder  doch  nur  eine  geringe  Sekretins 

■i  ./.  P.  Patriot    and    S.  W.  Parasttchuh :    1    c.  Zeitsclir.  f.  ph; 
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handen  ist.  Sie  setzt  ein,  wenn  der  Darm  gereizt  wird,  sei  es  mechanisch, 
sei  es  chemisch  oder  elektrisch.  Die  Nahrungsaufnahme  bewirkt  auch  Oioe 
Absonderung.  Sie  ist  in  den  veischiedenen  Abschnitten  des  gesamten  Diinu- 
darrnes  eine  verschiedene.  Im  oberen  T<mI  desselben  igt  sie  weniger  reichlich 
als  in  dem  unteren.  Der  Darmsaft  reagiert,  wie  schon  gesagt,  alkalisch  und 
enthält  stets  Kochsalz  und  Natriumkarbonat,  und  zwar  in,  wie  es  scheint, 
ganz  konstantem  Verhältnis.  Von  Fermenten  enthalt  der  Darmsaft  nach 
neueren  Untersuchungen  ein  fettspaltendes1),  ferner  ein  ziemlich  schwach 
amylolytisch  wirkendes.  Ferner  ist  eine  Invortase,  eine  Maltase  und 
bei  saugenden  Tieren  eine  Laktase  aufgefunden  winden.  Endlich  erwähnen 
wir  das  früher  schon  ausführlicher  erwähnte  Krepsin,  da*  Kiweilkbrper, 
mit  Ausnahme  des  Kaseins,  nicht  angreift,  wohl  aber  dessen  Abbaupro- 
dukte, die  Albumosen  und  Peptone. 

Mit  der  Produktion  des  Darmsaftes  ist  die  Funktion  der  Darmschleim- 
haut nach  dieser  Richtung  noch  keineswegs  erschöpft.  Wir  werden  bald 
sehen,  daß  von  ihr  Stoffe  se/.erniert  werden,  welche  für  die  Funktion  der 
Pankreasdrüse  und  des  von  ihr  sezernierten  Fermentes,  des  Trvpsins,  von 
der  weitgehendsten  Bedeutung  sind. 

Das  Sekret  der  BrunntrW&BD  und  der  LiclnTkiiknscheii  Drüsen  tritt  vor 
dem  zweier  bedeutender  AnhangsdrUseu ,  der  Leber  und  des  Pankreas, 
ganz  in  den  Hintergrund.  Selbst  verständlich  gilt  dies  nicht  für  die  phy 
logische  Funktion  selbst,  die  ja  in  keinem  Fall  ausschließlich  vom  Stand- 
punkte der  Quantität,  sondern  vornehmlich  der  Qualität  zu  beurteilen  ist. 
Besonders  die  neuere  Forschung  hat  uns  gelehrt,  daß  keine,  uns  auch 
noch  so  unbedeutend  erscheinende  Funktion  irgend  eines  Organes  vernach- 
lässigt werden  darf.  Die  verschiedenartigsten  Prozesse  greifen  unmittelbar 
ineinander  ein  und  bedingen  sieh  gegenseitig.  Ob  das  Glied  in  der  Kette 
der  gesamten  Vorgänge  lang  oder  kurz  ist,  ist  ii  relevant.  Wir  können 
uns  wohl  vorstellen,  daß  das  Sek m  dien  Drüsen  in  manchen 

Fällen  von  der  grüßten  Bedeutung  für  die  Verdauung  der  Eiweißkörper 
i  kann.  Der  Pankreassaft  ist  nicht,  oder  doch  nur  ganz  mangelhaft 
imstande,  z.  B.  Bindegewebe  zu  lösen,  I .■ahn-nd  du  I'ejisiu  in  (lemeinschaft. 
nnf  Salzsüure  diesen  Prozeß  recht  rasch  vollzieht.  Nim  vfBfiB  wir,  daß 
bei  fettreicher  Nahrung  die  Sekretion  des  Magensaftes  in  recht  weit- 
gehendem Maße  gehemmt  sein  kann.  Das  Sekret  der  Bnamm&um  Drüsen 
kann  in  diesen  Fällen  in  die   Lücke  treten. 

Das  eine  der  genannten  Hilfsorgane  des  Darmes,  die  Leber,  liefert 
beständig  ein  eigenartiges  Sekret,  die  Galle,  die  sie  fortwährend  durch 
einen  mit  dem  Duodenum  verbundenen  Abführungsgang  an  den  Darm  ab- 
gibt. Ks  verdient  hervorgehoben  IQ  werden,  daß  die  Sekretion  der  Qallfl 
eine  beständige  ist,  nur  wechselt  ihre  Menge.  Sie  dauert  auch  beim 
Hungern  fort,  nimmt  jedoch  beträchtlich  ab.  Nach  der  Nahrungsaufnahme 
steigt  die  GaUengefcrettoD   an,  und  zwar  sind  auch  für  sie  Abhilngigk. 

i   W.  BoJtffo //.  Du  f-  uspultende  Ferment  des  Darmwift^.  Zentmll-l.  f  I'hssiol. 
18.  160.  1906. 
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Verhältnisse  von  der  Art  der  aufgenommenen  Nahrung  festgestellt  worden. 
Wir  kommen  auf  diese  Verhältnisse  bald  zurück.1) 

Die  Galle,  so  wie  sie  in  den  Darm  Lelll    ein  Gemengt 

der  Sekrete  der  Leber/eilen  selbst  und  der  Drüsen  der  Gallenblase  und 
der  Gallengänge  dar.  Letztere  liefern  hauptsächlich  Schleim.  Die  Galle 
reagiert  auf  Lackmus  alkalisch.  Ihre  Farbe  wechselt  je  naeh  der  Tierart 
und  auch  bei  Vertretern  derselben  Spezies  kommen  Unterschiede  vor. 
renn  Menschen  ist  die  frische  Galle  goldgelb  oder  auch  grün  gefärbt.  Sie 
enthält  aiitler  Salzen,  M  irin  und  Wasser  einige  ihr  eigene  Stoffe.  Es 
sind  dies  die  Gallensäuren,  die  an  Alkali  gebunden  sind,  und  die 
Gallenfarbstoffe.  Ferner  finden  wir  regelmäßig  Bestandteile,  welche 
auch  sonst  im  Körper  vorkommen.  Es  sind  dies  das  Cholesterin,  das 
Lecithin,  Seifen,  Neutralfette  und  Harnstoff.  Auch  gepaarte  Gln- 
kuronsäuren  sind  in  der  Galle  nachgewiesen  worden.  Uns  interessieren  hier 
hauptsächlich  die  gallensauren  Salze.  Auf  die  Gallenfarbstoffe  und  ihre 
Entstehung  werden  wir  bei  der  Besprechung  des  Blutfarbstoffes,  von  der.' 
herstammen,  zurückkommen.  Dali  die  Gallensäuren  ganz  unzweifelhaft  ihre 
Entstehung  der  Tätigkeit  der  Leberzellen  verdanken,  geht  aus  manchen 
Beobachtungen  hervor.  Wird  z.B.  einem  Frosche  die  Leber  vollständig 
stirpiert,  so  lassen  sich  in  seinen  Geweben  keine  galleusauren  Salze  nach- 
weisen. Würden  sie  auch  in  anderen  Organen  als  der  Leber  produziert, 
so  müUten  sie  sich  finden  lassen,  vorausgesetzt,  dal»  man  nicht  zu  der  An- 
nahme greifen  will,  daü  die  Leber  mit  anderen  Organen  zusammenarbeitet 
und  /..  B.  die  Vorstufen  oder  doch  bestimmte  Bausteine  BOT  Bildung 
Gallensäuren  liefert.  So  sehr  wir  im  allgemeinen  auf  derartige  Beziehungen 
zwischen  den  einzelnen  Organen  Rücksicht  nehmen  müssen,  darf  in  diesem 
Falle  der  Beweis  doch  als  erbracht  gelten,  dal-  die  I  öbej  d<  i  ti 
liehe  Entstehungsort  der  Gallensäuven  ist.  Jede  andere  Annahme  würde 
gezwungen  erscheinen.  Auch  beim  Hunde  läßt  sich  nachweisen,  daü  die 
itung  der  Gallensäuren  eine  Funktion  der  Leberzellen  ist.  Unterbindet 
man  diesem  den  Ductus  eholeduehus,  80  findet  zunächst  eine  Stauung  der 
gebildeten  Galle  statt.  Es  gehen  Gallenbestandteile  in  die  Lympi 
und  werden  nun  durch  den  Ductus  thoracicus  dem  Blute  zugeführt.  Wird 
nun  gleichzeitig  mit  der  Unterbindung  des  Ductus  cboledochus  auch  der 
letztere  mit  abgebunden,  so  lassen  sich  im  Blute  keine  üallensauren 
mehr  auffinden. 

Die  in  der  (.alle  aufgefundenen  Gallensäuren  gehören  zwei  Gruppen 
an,  nämlich   der   Glykochol-   und    der   Taurocholgruppe  i  ter- 

schetden  sich  dadurch,  dali  die  Vertreter  der  ersten  Gruppe  Kohlenstoff. 
Wasserstoff  und  Stickstoff  enthalten  und  bei  ihrer  Spaltung  Gly kokoll 
und  einen  zweiten  Paarung,  eine  stickstofffreie  Säure  liefern,  während  die 
der   letzteren  Gruppe   zugehorenden   Galiensauren   neben   den   genannten 

')  liarlira:  Aiuura  sulT  cliuiiuuzione  dclla  bilo  dopo  1"  WM  aliinentaziotii  e  dopo 
l'ingpstiono  di  Urea,  di  aeido  urico  etc.  etc.  Nuovo  contributo  alla  ronoscenza 
togioo  deUa  Mba    Bull,  della  Badenz.  med.  di  liolugua.  |7.|  9.  1898. 
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Elementen  noch  Schwefel  aufweisen.  Sie  geben  außerdem  bei  ihrer  Spal- 
timg  Taurin  und  gleichfalls  eine  stickstofffreie  Saure.  Der  diesen  beiden 
"  i  i  üppen  von  Gallensiliiren  /tikoiiiintMiib"  stiel- ■  ■■■>•.■  Paarung,  der  übri- 
gens bei  verschiedenen  Gallensäuren  eine  verschiedene  ZuaaiPm0H8etZQflg 
hat,  ist  seiner  Konstitution  nach  noch  nicht  aufgeklart.  Er  tragt  den 
Kollektivnamen  C  holsäure,  atn -h  (holal. säure  genannt.  Wir  wollen  er- 
wähnen, dall  vielfach  Beziehungen  zu  dem  Cholesterin  vermutet  worden 
sind,  ohne  dati  es  jedoch  gelungen  wäre,  einen  durchgreifenden  Beweis 
für  diese  Annahme  zu  erbringen. 

In  den  Mengenverhältnissen  schwanken  diese  beiden  Gruppen  von 
G.-illensäureii  sehr  je  nach  der  Tierart,  auch  kann  die  eine  ode»  andere 
Gruppe  fehlen.  Die  Glykocholsäure,  C  II, .NO»,  findet  sich  stets  in 
der  Menschen-  und  Ktndergalle.  Sie  fehlt  dagegen  oft  der  Galle  der 
Fleischfresser.  Sie  zerfällt  beim  Kochen  mit  Säuren  oder  Alkalien  in  Ch Öl- 
säure und  Glykokoll.  Auller  der  Glykocholsäure  findet  sich  oft  eine 
/.weite,  die  Gl\  koehole'i'nsäure'),  die  sich  von  der  ersteren  durch  die 
andere  Beschaffenheit  der  „Cholalsaurea,  auch  CholeVnsäure  genannt. 
niti  i  rluidet.  Sie  besitzt  andere  I.bslichkeitsverhältnisso  und  schmilzt  höher. 
Aus   der  Schweinegalle   ist   eine    H\  oglykocholsiiure '•'}  isoliert  worden. 

Die  Tauroeliolsäureu)  zerfällt  unter  denselben  l'-rilnigungen,  wie  den 
bei  der  Glykocholsäure  erwähnten,  in  Taurin  und  Cholalsäure.  Sie  hat  die 
Zusammensetzung  C,BH,jNS07.  In  der  Galle  der  Gänse  findet  sich  eine  andere, 
ebenfalls  schwefelhaltige  Gallensäure,   die  sog.  Taurochenocholsä  ure.*) 

In  der  Galle  des  Haifisches,  Scymnus  borealis,  hat.  Ol«!  Hammar- 
■'•),  dem  wir  die  eingehendsten  Untersuchungen  über  die  Galle  ver- 
schiedener Tierarten  verdanken,  an  Stelle  der  Gallensäuren  zwei  Ather- 
schwefelsäuren  beobachtet,  die  er  Scymnolschwefelsäuren  nennt.  Sie  liefern 
neben  Srliwelrlvniie  bei  ihm  Spaltung  «-ine  Verbindung,  die  nach  ihren 
Reaktionen  offenbar  der  Gruppe  der  Cholsäuren  angehört. 

Wie  schon  betont,  ist  uns  nur  der  eine  Paarung  der  Gallensäure 
nach  seinem  Aufbau  genau  bekannt,  es  sind  dies  das  Glykokoll  und  das 
Taurin.  Diese  beiden  Verbindungen  stammen,  wie  wir  bereits  eingehend 
erörtert  haben,  von  den   Proteinen  ab,    und    zwar   ist    uns    das  Glykokoll 


V  Wahhjren.  I  l>pr  (ilykocholeiosdiirr  /.»Mtsc-hr.  f.  phxsiol.  Chemie.  36.  556 
1908.  —  0.  Hammanim:  Untersuchungen  über  dio  Gallen  einiger  l'olartiere.  II  l  b*> r 
die  Galle  des  Mntjchusocbien.  Ebenda.  43.  109.  1904.  -  //.  !'  /.  örmm  Chemische  Unter- 

. .i-i-i.  nl.«-i  die  M>ii-.lii'iii»aUo.  Skamlin.  Archiv  f.  Physiol.  16  273.  1904.  —  • 
la-'h  unil  Ad.Stmkrr:  I'ntersiirhung  der  Schwoinegalle.   /.,  DMlBfl    62-  206.   1847. 

')  üevrrin  John:  (her  dio  Sauren  der  Schweinegalle.  ZeitBchr.  f.  phvsiol.  Chemie. 

18.  518.  1888  und  ei-mia   13.  205.  1888 

")  Vgl.    bei  ujh. -d    der  Bdadazetelltmg    von    Taurorholilure:    "Inf  llxmmar 
0 her  diA  Darstellung  krist;iilini-i-lier   Tmrodio]     De     ZettMttl      f     pbjtiol    Chemio.  43. 
189.  1804  oad  St, /'•<,.■   '  l.'iiteraiiHiiingen  «her  die  gallensauron  Alkalien  der 

Rinfargaik*.  Beende.  41.  BIO.  1901 

'»  EUMf»imd  Wiatiemu»:  Poffn&erft  Annalen   188.647  1859. 

mmanttn:    Cber  eine   DW  k«  jepaartcr  GallenRiiuren.    '/.• 

I  phymol.  Chemie    24    B88    1*98. 
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als  direktes  Spaltprodukt  des  Eiweiß  bekannt,   wahrend   das  Taurin  ganz 
offenbar  aus  dem  Cystin  durch  weitere  Umwandlung  entsteht. 

Die  Cholsaure  ist  ihrem  Aufbau  nach  noch  wenig  aufgeklart.  Ks  ist 
Mi/liti.s1)  gelungen,  aus  ihr  eine  einbasische  Alkolmlsäure  mit  einer  sekun- 
deren und  zwei  primftwn  Alkoholgruppeii  zu  gewinnen.  Bei  der  Oxydation 
der  Cholsaure  erhalt  man  die  sog.  Dehydrocholsäure,  C84H3,0.,  and 
bei  energischerer  Sin  Wirkung  Mi  li  ansäure.  Cu  H„Cy  Diese  soll  übrigens 
nicht  einheitlieh  sein  und  ein  Gemisch  von  Bil  iansäure  und  Isobilian- 
sfture  darstellen.  Durch  die  Oxydation  der  Biliansaure  gelangt  man  zu 
einer  sog.  Ciliansaure,  I '.,  ]|JP,0„.  Durch  Reduktion  endlich  ist  eine 
Desoxvcholsäure,  C.H^Hj,  gewonnen  worden.  Wir  können  der  Chols 

I  CHioll   I 
nach  allem,  was  wir  wissen,  folgende  Formel  geben:  Ci0H3i  (CHaOH)2[.  A 

I    COOH    I 
die  ('hole  i  ii Bi  u  i 'i  ist  oxydiert  worden,  ohne  dali  es  gelungen  wäre,  ihre 
Konstitution   aufzuklären.    Wir  wollen  auch  noch  erwähnen,   dali  aus  <l»i 
Mensrhengalle  eine  als  Fellinsaure2),  Cäsllio04l  bezeichnete  Cholsaure 
isoliert  worden  ist.   In  der  Eisbärengallc  hat  endlich  Olot  II 
eine  Ursocholeinsäure,  Cl9H30O4  oder  C„H.e()4.  gefunden. 

Wir  können  einstweilen  mit  diesen  Befanden  wenig  anfangen  und 
Bind  vorläufig  über  die  Abstammung  der  Gallensftureu  und  ihr  weiteres 
Schicksal  im  tierischen  Organismus  auf  Vermutungen  angewiesen.  Es  ist 
wohl  möglieh,  dali  sie  zum  Cholesterin  in  ü<v.iehung  stehen,  irgend  welche 


'»  Vgl.  ■»*.  Strecktr:  Untersuchungen  der  Ochacngallc. 
1848.    —    Vorläufige  Notiz  Biter  die  Spaltung  der  riiolalsüiui'    in  Qlykokoll  "nd  stick- 
stofffreie Säuren    Ebenda.  6.1.  180.  ISIS.         Untoreuchnng  der  Ochaengslle.    Ebenda.  67 
1     1*48.  —  Beolnichuiri/rii  ui.er  die  Gallon  v.-rschirdener  Tiere.  Ebenda.  70.  149.  1849.  — 

/■'    \tqhu...  |  ln-i  dfa  I  holefture    Beliebte  det  Deutschen  Chen.  GeseUselL  1©.  36'.' 
8000,  L886  und    fcfotia  iil>er  die  Darstellung  und  die  Zusammensetzung  der  Cholsaure.  Zeit- 
schrift f  physio]   Chemie   12.  908,  1888.         Vgl.  aueli  /'.  T  Cum.  Bvr  lea  prod 

drox\dation  de  l'acide  rhnlalique,  Compt.  rend.  de  l'Arad  des  Scipncea.  91.  1073.   II 
—  Qlof  Hammarsttn :  Über  l1  oolsBore,  ein  netten  Uxvdationsproduk:  der  l'holal- 

»fiiire.  Rendite    d.    Deutschen  Chem.    Uesellscli.  14    71.  1N*1  I  ■  «:    ('her 

<)x)'diitiii)is|ir<hlukte   der  CbolaJ  I Berichte  der  Deutschen  Chem    tiesellsrh    .12 

1899.  —  Zui  KiimiIiii.   iiti    S&nren   der  BladergaQe.  Zeitacbr.  f.  physiol.  Chemie.  17. 
6U7.  189.1.  —  Fritz  /•».,/ :  l  ber  die  Darstellung  und  einige  Reaktionen  der  Chi 

.ta'  Arclus.  71    :;'»:{.  1898  und:  über  Eigenschaften  und  Du  m  DeriTste 

der  Gbolal  r$   LrehW   72.  866    1898  Ober  1  alierung   wvu  I 

Bäure    und    fliolalsäure  ans   frischer    Rindergalle   und   über  Oxydationaprodukte  dieser 
i     "it.  Miigaberichto  der  kaiserl.   Akaü.  d    Wissenseh.    in  Wien    Mail .•-m.-natnrv. 
Kl.    i'    111    .\l.t    II  b.  Oktober  1902  und:    I  her  die  I  r-;u 

zenzreaktion  der  GsOeBS&uren    Zeitschr.  f  physiol.  Chemie.  45.    166     I90Ö  Qotthmfd 

l'-u!iihfim:   Beiträge  /ur   Keuntni-   der  «iallenslkuren.   Zeitschr.   f    physiol    Chemie 
296.  1898. 

"•)  'i.  Schotten:   Ober  die  Sauren  dor  menschlichen  < ■alle     Zeiteekr.    t 
'•    11  "2158.  1887.  —  La9«ar-('»hu;  Die  kristallisierbar« 

der  Deunefaen  Chem.  Gesellsch.  27  1339  is-.ii 
i  Oiqf  Hammontm:  Untersuchungen  über   die   Galle  l'olartiere.   1 

die  Gallo  d<  -  l  -  .i d    Zeitschr.  f.  physiol  Chemie    86     i25    II 
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sichere  Anhaltspunkte   für  eine    solche  Annahme   sind   jedoch    nicht  vor- 
handen. 

Die  Zusammensetzung  der  Galle  schwankt  nicht  nur  in  den  Mengen 
der  Gallensäuren,  sondern  auch  den  (Ihrigen  Bestandteilen.  Es  seien  hier 
einige  Zahlen  üher  den  Gehalt  der  Galle  an  einzelnen  Bestandteilen  an- 
geführt.1) Auf  1000  Teile  Lehergalle  kommen: 

Feste  Stoffe 8&*20  28  35*40 

Wasser       074*80         964*74         974*60 

Murin  und  Farbstoff    .     .  5*29  4*29  6*lö 

Gallensaure  Alkalien     .     .  (MM  18*24  9HM 

T.iurocholat 5*09  2*08  2-18 

Glykoeholat '".:Js  1616  0*86 

Fettsäuren  aus  Seifen      .  1*99  1*86  101 

Cholesterin 1*80  L*60 

Leciiliin 0*22  0*57 

Fett 0-22  0*96 

l /»suche  Salze     ....  6*76  7-25 

Unlösliche  Salze  .    .    .     .  02S  0*49  0*21 

Unter  den  Salzen  pravaliert  Chlornatrium.  Schwefelsäure  und  Phos- 
phorsäure sind  in  nur  geringen  Mengen  vorhanden.  Die  in  der  Gallenblase 
befindliche  Galle  zeigt  eine  andere  Zusammensetzung,  als  die  direkt  aus 
den  Gallengängen  ausfliegende.  Be  rührt  dies  daher,  dali  die  in  der  Gallen- 
blase gesammelte  Galle  je  nach  der  Dauer  ihres  Verweilens  in  dieser 
durch  Wasserresorption  eingedickt  wird  und  zugleich  von  der  Schleimhaut 
der  Blase  Murin-  und  andere  Stoffe  an  sie  abgegeben  werden.  Die  fol- 
genden Analysen  geben  ein  Bild  der  in  der  Gallenblase  vor  sich  gehenden 
Veränderungen  der  Lebergalle.1) 

LH.ergalle      Blaseiifjallc 

Feste  Stoffe B'080  16*080 

vTaseer 97*940  '.»80 

Murin  und  Farbstoff    .     .     .  0*276  88 

Gallensaure  Alkalien    .     .    .  0*84*1  B*728 

Tauiocholat 0106  L'9« 

Glyk'irholat «»741 

Fettsanreu  aus  Seifen  .    .    .  L'058 

Cholesterin 0*Ü78  0*870 

Lecithin |  f  0*141 

Fett I  0,L  0*100 

Lftstiche  Salze Q408  <>:.■ 

Unlösliche  Salze 0*020  ,i, 

')  OhJ  Harnmarrt**:   Lehrbuch  der  phprioL  Clienii<v  5.  Auflage.   I  Teil.   B  27(5 
Med:  /'u  I  [er  Galle    Srgobuwt  Irr  Physiologie.  (Asher.v  Spiro  i 

Jg.  4.  S,  1     I9öft.    —  Vgl    BOOfa  rofl  «Uni  'II    n   Autor:   Untersuch ungen    über  die  Q 

einiger  Polartiere.  Zeittchr.  f   phyriol.  Chemie.  83    4M    I 

HmumarstM:  Zur  Kenntnis  der  Lebergalle  im  Menschen.  Nova  acta  Reg. 
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Der  Galle   ist   zu    verschiedenen  Zeiten  eine  recht  verschiedene  Be- 
deutung   ini  Haushalte   des  tierischen  Organismus    zugeschrieben  worden 
Sic  ist  sogar  als  Lxkret  bezeichnet  worden.    Die  Galle    sollte    die  V 
Produkte,   die   bei  der  Tätigkeit  der  Leberzollen   entstehen,    wegfüll 
Wir  bissen,   dal»   die  Leber  eine   sehr  bedeutsame  Rolle  im  Stoit 
des  tierischen  Organismus  spielt  In  ihren  Zellen  vollziehen  *\vh  bestän 
gewaltige   Umsetzungen   und   Synthesen.   Ihre   Kinschaltung  zwischen  die 
Blutbahnen   der    Kingt'weidc   und   diejenigen   des  übrigen  Körpers  lassen 
ihre  zahlreichen  wichtigen  Funktionen  ohne  weiteres  erkennen.  Wir  haben 
ihre  Holle  im  Kohlehydratstoffwechsel  eingehend  besprochen  und  ges» 
dali  die  Leberzellen  einesteils  aus  Traubenzuckermolektllen  Glykogen  auf- 
bauen und    andrerseits   dieses    wiederum    in  die  einfachen  Bausteine  zer- 
legen. Mancherlei  Befunde  deuten  darauf  hin,  dali  die  Leber  bei  der  Um- 
wandlung der  Fette    und    der  ProteYne  in  Kohlehydrate  eine  grolie  Rolle 
spielt.  Auch  im  Eiwcirstoffwechsel  nimmt  sie  eine  zentrale  Stellung  ein.  In 
ihr  vollzieht  sich  die  Bildung  von  Harnstoff,  resp.  von  Harnsäure.  Sie  fangt 
das  im  Darmkanal  und   im   Darme  selbst  frei  werdende  Ammoniak  direkt 
ab,  um  es  in  mannigfacher  Weise  zu  verwenden,  teils  z.  B.  zur  Ilarn-toff- 
bildung,  teils  zur  Neutralisation  von  Säuren.  Die  Leber  stapelt  auch  viele 
dem  Körper  schädliche  oder  doch  fremdartige  Stoffe  auf.  Es  beweisen 
die   mächtigen    Eisenlager  bei    reichlicher   Eisenzufuhr    und    der    Befund 
auderer,  dem  Korper  sonst    fremder  Verbindungen.    Die  Leber. '.eilen 
ziehen  auch  die  Kuppelung   mancher    dem  Organismus  schädlicher  Sl 
mit  Schwefelsäure  und  Glukuronsäure.    Es  ist  schon  möglich ,  dal»  bei  all 
diesen  Prozessen,  mit  denen  übrigens  die  Funktionen  der  Leber  noch  gar 
nicht  erschöpft  sind,   beständig  Abfallprodukte  entstehen,  die  die  Leber- 
zellen nicht  mehr  weiter  verwerten  können   und  deshalb  nach  außen  ab- 
geben. Diese  Ansicht  findet  eine  Stütze  darin,  dali  manche  Produkte 
Galle  für  den  Organismus  durchaus  nicht  gleichgültig  sind.  So  wissen  wir, 
dal«  gallensaure  Salze  die  Pulsfrequenz   stark  herabsetzen.    Es   rührt 
von  einer  Einwirkung  auf  das  Herz  her.  Dieses  wird  zunächst  gereizt,  es 
iritt  ganz  kurze  Zeit  eine  Beschleunigung  der  Herzaktion   auf,  der  sehr 
bald  eine  Verlangsamung  folgt.  Auch  die  Atmung  wird  verlangsamt-    Wir 
werden   bei   der  Besprechung  des  Ikterus,   eines   Symptomenkoi.iplexes, 
der  dem  verhinderten  Abfluli  der  Galle  in  den  Darm  folgt,  sehen,  welch 
BChweie  Erscheinungen  auftreten  können,  wenn  das  Sekret  der  Leberzellen, 
die  Galle,  gezwungen  wird,   .seinen  Aussrheidungsweg  durch   Vermittlung 
der  Lvmph-  und  der  Blutbahn  durch  die  Nieren  zu  nehmen.  Dali  unzweifel- 
haft die  Galle  bei  der  Verdauung  eine  grolle  Rolle   spielt ,    würde  nicht 
unbedingt  gegen   eine   solche  Auffassung  der  Galle  sprechen.    Es  könnte 
eine  Anpassung  vorliegen.   Es   wäre    auch  nicht  auffallend,  wenn 
rische  Organismus  eine  bestimmte  Funktion  verschiedenen  Zwecken  W 
bar  macht.  Die  Gallenabsonderung  nimmt  auch  deshalb  eine  Sonderstellung 

weil  es  bis  jetzt  nicht  gelungen  ist,  sekretorische  Nerven,   die  ihre 
Bildung   regeln,  aufzufinden.   Die  Leber  verhält  nil   in  dieser  Be- 
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xiehung  gleich  den  Niereu.  Die  Gallenabsonderung  wäre  somit  der  Harn- 
bildung an  die  Seit«  zu  stellen.  Bei  allen  anderen  Ahsonderungsvorgäiigen 
sind  wir  bis  jetzt,  bestäudig  auf  sekretorische  Nerven  gestoben.  Wir  wollen 
.tili  den  Umstand,  dal»  für  die  Leber  keine  sekretorischen  Nerven  aufge- 
funden sind,  kein  grolJe.s  Gewicht  legen,  war  es  doch  bis  vor  ganz  kurzer 
Zeil  unmöglich,  die  sekretorischen  Nerven  dea  Magens  und  der  Panki 
drüse  einwandfrei  nachzuweisen.  Es  ist  nicht  ausges« -blossen,  difl  man 
diesen  auch  bei  der  Leber  und  vielleieht  auch  bei  der  Niere  noch  begegnen 
wird.  Manche  sich  wiedersprechende  Beobachtungen  und  viele  in  den 
Rahmen  der  jetzigen  Theorien  der  Gallen-  und  speziell  der  Harnabsou- 
derung  nicht  hineinpassende  Beobachtungen  würden  mit  der  Auffindung 
der  sekretorischen  Nerven  der  genannten  Organe  sofort  eine  Erklärung 
finden. 

Es  sind  durch  die  Versuche  von  l'mrhnr  und  seiner  Schale  viele 
Beobachtungen  bekannt  geworden,  die  den  Zusammenhang  zwischen  der 
Verdauung  und  der  Gallensekretion  so  eng  geknüpft  haben ,  daß  wir  die 
Galle  unbedingt  als  ein  ganz  spezifisches  Sekret  der  Leberzellen  auf- 
fassen müssen.  Die  Gallenbestandteile  sind  keine  Abfallstoffe  des  Zellstoff- 
wechsels, sie  sind  vielmehr  ihrer  ganzen  Bildung  und  ihrer  ganzen  Funk- 
tion nach  als  echte  Sekrctioiisprodukte  aufzufassen.  Es  ist  wohl  möglich, 
dal!  die  Bildung  der  Gallenbestandteile  an  bestimmte  Zellen  gebunden  ist- 
Ebenso  ist  es  denkbar,  dali  ihre  Eustehung  trotzdem  mit  dem  interme- 
diären Stoffwechsel  der  Leber  in  der  Weise  zusammenhängt,  dal'»  die 
l.eberzelleu  gewisse  Abbauprodukte  in  einer  spezifischen  Weise  weiter 
verwerten.  Der  Umstand,  daß  die  Galle  beständig  flielit,  spricht  nicht 
gegen  eine  solche  Auffassung  der  Gallenbereitung.  Unsere  Kenntnisse  über 
das  Schicksal  der  (»alle  sind  noch  sehr  dürftige.  Wir  wissen  nicht,  ob 
nicht  beständig  ein  Teil  wieder  zur  Resorption  gelangt.  Man  hat  oft  ge- 
radezu von  einem  Kreislauf  der  Galle  gesprochen  und  angenommen,  dali 
beständig  Galle  zur  Resorption  gelangt  und  wieder  ausgeschieden  wird. 
Man  hat  auch  beobachtet,  dali  die  Galle  und  ihre  Bestandteile,  namentlich 
die  gallensauren  Salze  die  Sekretion  der  Galle  beschleunigen.  Oie  nach 
dieser  Richtung  ausgeführten  Untersuchungen  lassen  uns  vorläufig  im 
unklaren,  welche  l'edeiitung  wir  dieser  Rückresorption  zuzuschreiben  haben. 

Da  man  nicht  recht  wulite,  welche  Funktion  der  Galle  eigentlich  im 
ganzen  Verdauungsprozel'  zukommt,  hat  man  ihr  sehr  viele  und  sehr  ver- 
schiedene zugeschrieben.  Die  Galle  sollte  einmal  als  Antiseptikum  wirken. 
Man  hatte  beobachtet,  dali  Tiere,  welchen  eine  Gallenfistel  angelegt  war, 
vermehrte  Fauluiserscheinungen  im  Darme  zeigten.  Nun  haben  aber  direkte 
Versuche  mit  der  Galle  selbst  ergeben,  dal'»  sie  wohl  hemmend  auf  die 
Entwicklung  gewisser  Bakterien  einwirken  kann,  jedoch  durchaus  kein 
gutes  Antiseptikum  ist.  Wurde  ferner  aus  der  Nahrung  von  Gallen! i 
tieren  das  Fett  ganz  weggelassen  oder  doch  stark  eingeschränkt,  so 
zeigten  sich  keine  stärkeren  Fäulniserscheinungen  im  Dann  als  unter 
normalen  Verhältnissen.  Es  war  somit  nicht  die  Abwesenheit  der  Galle  schuld 
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an  den    beobachteten    intensiveren  Filiilni.sprozes.sen,   sondern  die  mangel- 
hafte Resorption  des  Fettes. 

Der  Galle  ist  ferner  ein  Einflud  auf  die  Darmperistaltik  zu^esrhn 
worden.  Welche  Bedeutung  dieser  Wirkung  unter  normalen  Verhaltnissen 
zukommt,  ist  noch  unentschieden.    Man  hat  ferner  beobachtet,  dal-,  wenn 
man  Galle  zu  einer  peptiselien   FJweiliverdauuiigst'liissigkeit   zu  »fort 

ein  Niederschlag  entsteht.  Nun  tritt  normalerweise  ja  beständig  aus  dem 
Magen   sanier    (hvinus   vereint    mit  Pepsin    in   das  Duodenum    über.    Es 
v.nre  denkbar,    dal)   die   in  diesem   Darmabschnitt   nicht  mehr  erwiin- 
Wirkung  des   Pepsins  ijnih  die  «lulle    in  der  Art  verhindert  würde,   daß 
diese   das  Pepsin   mit  dem    Eiweiß   und  seinen    höheren   Spaltprodukten 
fällt.    Nun    ist    es    aber    nie    gelungen,    im    Darme    selbst    eine    80 
Niederschlagsbildung  in    einwandfreier  Weise   nachzuweisen,    so  dal>   vor- 
läufig die  f  bertragung   der   Resultate   der  Reagenzglasversuche    auf    die 
normalen  Verhältnisse    keine   Berechtigung  hat.    Immerhin   darf  als 
wahrst •liein!n:h  angenommen  werden,   dalS  die  Galle  das  Pepsin  an  seiner 
weiteren  Wirkung  binden. 

Einer  gim  wesentlichen  Funktion  der  Galle  sind  wir  schon  be- 
gegnet, nämlich  ihrer  Rolle  bei  der  Resorption  der  Fette.  Wir  haben 
bereits  gesehen,  datf  ein  grober  Teil  des  Fettes,  ja,  vielleicht  das  gesamte 
Fett  vollständig  in  seine  Komponenten,  in  die  Fettsäuren  und  in  Ghvtrin. 
Bgfi  wird.  Die  Galle  ist  nun  ein  ausgezeichnetes  Lösungsmittel  für 
die  Fettsäuren  und  Seifen  und  diesem  Umstände  wird  eine  grol'ie  Bedeutung 
für   die   Resorption   der   Fette   resp.  deren   Spaltprodukt-  hrieben. 

Bevor  durch  die  direkten  Versuche  diese  Rolle  der  Galle  einwandfrei  i 
gestellt  war,  hatte  man  schon  beobachtet,  dal.!,  wenn  aus  irgend  einem 
Grunde  der  Galleii/uflur.  /um  Darme  verhindert  war,  die  Exkremente  eine 
auffallend  blasse  Farbe  zeigten  und  bei  etwas  reichlicher  Fettzufuhr  ohne 
weiteres  erkennen  ließen,  daß  sie  eine  Menge  unverdauten  Fettes  ent- 
hielten. Auch  aus  einer  anderen  Erscheinung  lieli  sich  eine  mangelhafte 
Resorption  des  Nahrungsfettes  erkennen.  Versuchstiere,  denen  die  I 
nach  aulJen  abgeleitet  war,  nahmen  bei  einer  Nahrung,  mit  der  sie 
dem  Versuche  mit  Leichtigkeit  ihren  Körperbestand  erhalten,  ja  sogar 
ihn  vermehrt  hatten,  rasch  an  Körpergewicht  ab.  Es  ist  klar,  dal»  der 
Verlust  eines  so  kalorienreichen  Nahrungsstoffes,  wie  des  Fettes,  sich  rasch 
im  Haushalte  des  Organismus  geltend  macht.  Wählt  man  die  Nahrung 
dieser  Tiere  so,  daL>  ihnen  die  genügende  Kalorienzahl  in  resorptionsfähiger 
Form  /  1;  als  Eiweib  oder  als  Kohlehydrate,  zugeführt  wird,  so  hört  der 
Gewichtsverlust  auf.  Ganz  aufgehoben  ist  die  Fettresorption  keineswegs, 
sie  ist  nur  eingeschränkt.  Dali  bei  reichlicher  Fettzufuhr  auch  die  Resorp- 
tion resp.  die  Verdauung  der  EiweiIJstoffe  leiden  wird,  ist  klar,  denn  die 
Fettteilchen  können  rein  mechanisch  die  Einwirkung  des  Verdauungssaftes 
auf  die  Proteine  verhindern  oder  doch  erschweren. 

Die  Galle  nimmt  nicht  nur  durch  Lösung  der  Fettsäuren  und  ihrer 
Alkalisalze  an  der  Resorption  der  Fette  teil,  ihre  Bedeutung 
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weitergehende.   Wir  müssen  daran   erinnern,  dal!  das  Fett  durch  ein  be- 
sonderes Ferment,  das  Steapsin,  auch  I.ipase  genannt,  zerlegt  wird.  Dil 
Ferment  findet  sich   im  Pankreas>aft   /.imachst  nicht  als  solches  vor, 
dem  als  Zymogeu.    Dieses  wird    nun  vor,  ille  aktiviert     Bfl  scheint 

nach  einigen  Beobachtungen,  dali  die  Galle  außerdem  noch  die  fett- 
spaltende  Wirkung  des  Steapsins  direkt  erhöht.')  Es  kommt  ihr  somit 
ganz  unzweifelhaft  bei  der  Umwandlung  der  Fette  und  ihrer  Resorption 
eine  sehr  bedeutungsvolle  Holle  zu. 

Ein  exakter  Einblick  in  die  Bedingungen  der  Absonderung  der  Galle 
und  damit  auch  ihrer  Funktion  war  erst  mißlich,  als  PtMOfOfff*)  an 
Stelle  der  alten  Gallenblasenfistel  die  Kinmundungsstelle  des  DQCtOS 
choledochus  in  das  Pudenum  nach  auiten  verlegte  und  nun  so  unter  nor- 
malen Bedingungen  die  Gallensekretion  verfolgen  konnte.  Er  schnitt  die 
Mündung  des  Ductus  choledochus  mit  einem  Stückchen  der  Darmschleimhaut 
heraus  und  nahte  es  In  die  Bauchwunde  i'in.  Die  Beobachtungen  an  Tieren, 
deren  Galle  aus  Fisteln  der  Gallenblase  ausfloß,  konnten  naturgemäß  /u 
keinen  einwandfreien  Beobachtungen  führen,  denn  diese  stellt  normaler- 
weise ja  nur  ein  Reservoir  der  Gallo  dar,  durch  deren  bestandige  I-.nt 
learOBg  nach  aulien  man  außerdem  die  ganze  Gallensekretion  unter  gm 
anormale  Bedingungen  stellt. 

I'«ulntr  gelang  es,  an  der  Menge  der  aus  der  normalen  Öffnung 
ausfliegenden  Galle  sofort  die  Abhängigkeit  der  Gallensekretion  von  der 
Nahrungsaufnahme  zu  zeigen.  Nicht  nur  diese  allein  ist  ausschlaggebend, 
denn  auch  hier  beeinflußt  die  Art  der  Nahrung  die  Menge  der  sezernier- 
ten  Galle.  So  weil»  man,  dali  Fleisch  eine  besonders  intensive  Gallen- 
sekretion hervorruft,  während  die  Kohlehydrate  von  nur  geringer  Wirkung 
sind.  Die  Fette  stehen  in  der  Mitte  zwischen  dem  Fleisch  und  den  Kohle- 
hydraten in  ihrer  gallentreibenden  Wirkung.  Auch  in  der  Art  der  Se- 
kretion machen  sich  die  verschiedenen  Nahrungsstoffc  geltend.  Das  Maxi- 
mum der  Gallenabsonderung  wird  für  diese  nicht  ZU  gleichen  Zeiten  er- 
reicht, es  scheinen  auch  hier  ganz  spezifische  Unterschiede  vorband«)  zu 
sein.  Der  Zweck  dieser  Anpassung  an  die  verschiedenen  Nahrungsstofte 
wird  sofort  verständlich,  wenn  wir  darauf  hinweisen,  dali  die  Galle  die  Wirkung 
des  Pankreassaftes  unterstützt,  und  zwar  in  der  Art.  daii  sie  die  Wirkung  der 
Fermente  der  Pankreasdrüse  ganz  beträchtlich  steigert.  Am  meisten  macht 
sich  dieser  Einfluß  beim  fettspaltenden  Fermente  geltend  .  aber  auch  die 
Wirkung  des  Trypsins  und  in  DÜHttlM  wW  erhöht  Der  Galt«*  kommt 
somit  nicht  nur  bei  der  Verdauung  dei  Inf.-.  Mindern  auch  bei  der- 
jenigen der  übrigen  NahrungsstofW  eine  gHU  lo-ivn  '.  Rollt  zu 
Sie  vermittelt  außerdem  den  l  bergan«  der  VordtAWIg   In    MtflMI  IS   der- 
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jenigen    im    Darme,    indem    höchstwahrscheinlich    die   Galle   das    iv 
zerstört. 

Die  Funktion   der  Gülle    wird    im    allgemeinen    nicht   tfa  BO  wichtig 
eingeschätzt,  als  es  nach  den  Versuchen  PenpA  keinen  möchte.  Man 

hat  nämlich  gefunden,  dali  die  Galle  vollständig  vom  Darm  entf 
halten  werden  kann,  ohne  dai>  hei  richtiger  Auswahl  der  Nahrung  schwere 
Störungen  auftreten-  Es  wäre  unrichtig,  auf  eine  Minderwertigkeit  der 
Galle  im  Verdanungsproze^  zu  schliefen,  denn  selbst  die  Exstirpation  der 
Pankreasdrüse  ist  nicht  von  einem  völligen  Versagen  der  Verdauung  ge- 
folgt, her  tierische  Organismus  hat  stets  Mittel  und  Wege  zur  Yerfik 
um  ausfallende  Funktionen  zu  ergänzen.  Die  Paiikre.-tsnrmente  entfalten 
ihre  Wirkung  auch  ohne  Galle,  nur  werden  sie  langsamer  arbi nten  Audi 
ein  Teil  des  Fettes  gelangt  zur  Resorption.  Es  existieren  noch  keine 
exakten  Versuche  über  die  Bedeutung  des  Fehlens  der  Galle  für  den  ge- 
samten Stoffwechsel.  Dm  Abwesenheit  ist  vor  allem  schon  deshalb  nicht 
gleichgültig,  weil  sie  die  Wahl  der  Nahrung  beschlioki  ESa  müssen  vor 
allem  fettreiche  Speisen  vermieden  werden.  Wir  möchten  nur  hervorheben, 
daß  es  nicht  richtig  ist.  aus  dem  Umstände,  daß  es  gelingt,  ein  Tier  heim 
Ausfall  einer  bestimmten  Funktion  unter  ganz  bestimmten  Bedingungen 
nicht  nur  am  Leben,  sondern  auch  in  ganz  gutem  Ernährungszustande 
zu  erhalten,  den  Schlull  zu  ziehen,  daß  nun  diese  Funktion  gewisser- 
malien  geradezu  entbehrlich  ist.  Man  würde  schwere  Irrtümer  begehen, 
ganz  ebenso  wie  es  unrichtig  ist,  aus  dem  Umstand,  daß  es  möglich  ist, 
auch  ohne  den  Magen  durchzukommen,  diesem  Organe  eine  physiologisch 
untergeordnete  Stellung  anzuweisen.  Wir  müssen  uns  daran  gewöhnen. 
die  Zusammenarbeit  aller  Organe  stets  im  Auge  zu  behalten  und  die 
Funktion  bestimmter  Organe  niemals  allein  unter  einer  bestimmten  Be- 
dingung zu  verfolgen,  sondern  unter  möglichst  verschiedenartigen  und  vor 
allem  den  natürlichen  möglichst  entsprechenden  Verhältnissen.  Erst  dann 
wird  uns  zuweilen  die  Bedeutung  eines  Organs  und  seiner  Funktion  klar 
und  deallich  werden. 

Nachdem  wir  nun  den  Übergang  der  Magenverdauung  zu  derjenigen 
im  Darme  verfolgt  haben,  wenden  wir  uns  jetzt  zu  letzterer,  und  zwar 
speziell  zu  den  Funktionen  des  Pankroassaftes.  Er  enthält,  wie  wir  schon 
■  lerhult  Festgestellt  haben,  drei  Fermente.  Einmal  das  Tnpsin,  dann 
das  Steapein  und  ein  diastatisch  wirkendes  Ferment.  Während  für  die 
Pankreasdiastase  es  noch  nicht  über  allen  Zweifel  erhaben  ist,  ob  anch 
sie  in  einem  Zvmogenzustand  sezerniert  wird,  ist  es  für  das  Trvpsin  und 
das  Steapsin  absolut  sichergestellt.    Die  Aktivierung    des   letzteren  haben 

bereits  schon  besprochen.  Das  Trypsiuzymogen  wird  nach  den  wn 
gen    Beobachtungen  fiawlom  im  Darme    von   einem    im  Darmsafte    vor- 
kommenden Stoffe  aktiviert.    Pawlow  nennt  diesen  Stoff  Enterokin 
i    wahrscheinlich    gehört   sie    in    die   Gruppe   der    Fermente.    Es   ge- 
.  mit  kleinen  Mengen  von  Enterokinase  große  Trypsini 
zu  aktivieren.   Sie    ist  offenbar  als  ein  Sekret  der  hnrmschleimhaut  anf- 
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zufassen.  Man  kann  direkt  Darmsaft,  aus  einer  Darmfistel  gewonuen, 
dem  inaktiven  I'ankreassaft  zufügen.  Die  Enterokinase  läßt  sich  auch 
bereiten,  wenn  man  die  oberflächlichsten  Schichten  der  Darmschleimhaut 
abschabt  und  aus  diesem  Produkt  ein  Extrakt  herstellt.  Die  Wirkung  der 
Enterokinase  läßt  sich  sehr  leicht  und  schlagend  demonstrieren.  Hat  man 
einen  Pankrcassaft,  der  in  keine  Berührung  mit  der  Darmschleimhaut  ge- 
tn-ten  ist  und  der  infolgedessen  ganz  inaktiv  ist  '  i.  so  wird  dieser  /.  R 
Fibrin  nicht  auflösen.  Fügt  man  zu  einer  zweiten  Probe  desselben  Pankreas- 
saftes  einen  Tropfen  Darmsaft  oder  des  Extraktes  der  obersten  Schichten 
der  Darmschleimhaut,  so  sieht  man  bald  eine  Lösung  des  Fibrins  eintreten. 
Ks  ist  einstweilen  nicht,  klar,  wie  man  sich  die  Wirkung  der  Enterokinase 
vorzustellen  hat.  Man  könnte  daran  denken ,  daß  nicht  eine  eigentliche 
Aktivierung  vorliegt,  sondern  dal',  die  Enterokinaw  selbst  ein  proteolyti- 
sches Ferment  ist,  das  die  Eiweißspaltung  einleitet.  Wir  haben  bereits  be- 
tont, dal.!  das  Pepsin  ganz  offenbar  das  Eiweißmolekül  in  ganz  anderer 
Weise  angreift,  als  das  Trypsin.  Heide  setzen  mit  ibrer  Wirkung  an  an- 
derer Stelle  des  Eiweißmoleküls  ein  Ks  wir.-  möglich,  daß  die  Enterokinase 
die  Arbeit  des  Pepsins  wieder  aufnimmt  und  dem  Trvpsin  Bruchstücke 
liefert,  die  nun  für  dieses  angreifbar  sind.  Wir  können  uns  jedoch  auch 
vorstellen,  daß  die  I  iiten.kiriase  das  Trypsinzymogen  selbst  angreift  und 
in  irgend  einer  Weise  modifiziert,  so  daß  es  nun  diejenigen  Gruppen  frei 
zur  Verfügung  hat,  um  das  Eiweiß  und  seine  höheren  und  niederen  Spalt- 
stücke  zu  zerlegen.  Man  könnte  versucht  sein,  anzunehmen,  daß  zwischen 
dem  Trypsinzvinogen  und  der  Enterokinase  eine  Bindung  stattfindet  und 
<r-t  aus  der  Vereinigung  dieser  beiden  Verbindungen  das  wirksame 
Jnpsin  hervorgeht.  Wäre  diese  Anschauung  richtig,  dann  müßten  selbst- 
verständlich die  Knterokinase  und  das  Tnp.^inzvinogen  stets  in  ganz  be- 
stimmtem Verhältnis  aktiv  werden.  Dies  scheint  jedoch  nicht  der  Fall  zu  sein, 
denn  es  gelingt  mit  wenig  Enterokinase,  sehr  viel  Trypsinzymogen  zu  akti- 
vieren. Wir  haben  hier  wiederum  ein  Zusammenarbeiten  verschiedener  <  \i 
gane  vor  uns.  Die  Pankreasdrüse  entsendet  das  Zy  mögen  und  die  Zellen 
der  Daniischleimhaut  bilden  den  Aktivator.  Dal-  dieser  ganze  Prozeß  nicht 
etwa  in  dem  Sinne  aufgefaßt  werden  darf,  daß  das  Sekret  der  Darm- 
m  Ideimhaut  nun  beständig  Enterokinase  enthält,  gleichgültig,  ob  Pankreas- 
saft  in  den  Darm  sich  ergießt  oder  nicht,  haben  Pawlou  und  sein  Schüler 
Stucitgch'1)  in  sehr  hübschen  Experimenten  gezeigt.  Wird  in  eine  Darm- 
fistel eine  Kanüle  eingeführt,  so  bewirkt  dieser  mechanische  Heiz  eme.Nkietion 
von  Darmsaft.  Dieser  zeigt  einen  geringen  Kinasegehalt  und  besteht  haupt- 
sächlich aus  Wasser.  Im  Laufe  einiger  Stunden  enthält  der  nun  spärliche 
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Dannsaft  fast  keine  Kinase  mehr.   Werden  nun  in  den  Darmkanal  einige 
Kubikzentimeter   von  Pankreassaft   eingebracht,   so    Q  in   an  K>> 

m  In    reicher    Saft    ab.    Gekochter  Pankreassaft    hat    keinen    Effekt 
Sekretion  des  Darmsaftes   ist  somit  kein  so  einfacher  und  vor  allem  ein- 
heitlicher Prozeß,   wie    man    sich   gewöhnlich    vorstellt.    Seine  Zusammen- 
setzung   wird    wenigstens    durch    zwei    voneinander    in     weiter   Ott 
unabhängige  Faktoren    bedingt.    Die    Kinaseproduktion    und    die    Bildung 
der   Übrigen  Bestandteile   des  Sekretes   der  Darmschleimhaut   und    il 
Drüsen  sind  getrennte  Prozesse.  Der  Darmsaft  hat  nicht  nur  durch  seinen 
«Jehalt  an  Enterokinase  einen  begünstigenden  Kinflul-  auf  die   Eiweibver 
dauiing.  sondern  er  unterstützt  nach  vielen  Beobachtungen  auch  die  übrigen 
Fermente  des  Pankreassaftes.    Es  scheint    ihm  Überhaupt    eine  ganz  ähn- 
liche Bedeutung  zuzukommen,  wie  der  Galle. 

Wir   haben  bei  der  Besprechung  der  Magensekretion  gesehen,   dal. 
die  Menge  und  die  Zusammensetzung  des  Magensaftes  von  mannigfai 

■reu  Einflüssen  abhängig  sind,  und  daß  vor  allem  auch  psychische  Ein- 
wirkungen eine  bedeutsame  Rolle  spielen.  Es  fragt  sich  nun,  ob  auch  Ufa 
Sekretion  des  Pankreassaftes  in  ähnlicher  Weise  reguliert  wird.  Zunächst 
geben  die  folgenden  Beobachtungen  einige  Anhaltspunkte.  Beim  Pflai 
fiesser,  bei  dem  die  Verdauung  eine  sozusagen  ununterbrochene  ist  ist 
auch  die  Sekretion  des  Pankreassaftes  eine  fortwährende.  Beim  Fleischfresser 
hingegen  läßt  sich  ohne  weiteres  ein  Zusammenhang  mit  der  Nahrun 
zufuhr  und  der  nachfolgenden  Verdauung  nachweisen. 

l'dicbnr  lenkte  gaulcbsl  die  Aufmerksamkeit  auf  den  folgenden 
Versuch.  Wird  eiuem  Hunde,  aus  dessen  Pankreasfistel  in  der  Minute  einige 
wenige  Tropfen  Pankreassaft  ausfließen,  0'ö°/oigo  Salzsäure  in  den  Magen 
gebracht,  so  nimmt  die  Sekretion  der  Pankreasdrüse  nach  wenigen  Minuten 
zu.  Bringt  man  statt  der  Säure  z.  B.  Kalkwasser  in  den  Magen,  so  wird  die  Se- 
kretion im  Gegenteil  gehemmt.  Die  Salzsäure  an  und  für  sich  wirkt  nicht  i 
fisch  auf  die  Tätigkeit  der  Pankreasdrüse,  auch  Phosphorsäure.  Milchsäure. 
Zitronensäure  und  Essigsäure  haben  dieselbe  Wirkung.  Die  Konzentration 
der  Säure  ist  von  grobem  Einflull,  wie  der  folgende  Versuch  sseigt1): 

In  den  Magen  wurden  -J^Onn'  Salzsäure  der  folgenden  Konzentration 
eingegossen : 


In    einer  Stunde  wurden   folgende 

Mengen  von  Pankreassaft  in  Kubik- 

zentimetern  abgesondert 


— 
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Die  Pankreasdrüse  reagiert   außerordentlich  prompt  auf  Säure,   und 
zwar  schon  auf  Konzentrationen,  die  dem  Geschmack  nur  als  gauz  schwach 
sauer  erscheinen.    Andere  Reizmittel,  wie  Pfeffer  und  Senf,  haben  k> 
Einfloß.    Die  Säure  ist  somit   als  ganz  spezifischer  Erreger  der 
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der  Pankreasdrüse  aufzufassen.  Selbstverständlich  wirkt  der  Magensaft  als 
solcher  genau  gleich  wie  die  Salzsäure  in  entsprechender  Konzentration. 
Von  größter  praktischer  Wichtigkeit  ist  der  folgende  Versuch,  Wird  einem 
Tiere,  das  sich  inmitten  der  Verdauung  befindet  und  reichlich  I'ankreas- 
saft  absondert,  Soda  oder  Kalkwasser  in  den  Magen  eingeführt,  so  tritt 
rasch  eine  Hemmung  der  Sekretion  der  Pankreasdrüse  ein. 

Wir  haben  hier  ein  weiteres  Glied  in  der  Kette  der  Abhängigkeit  der 
Funktionen  des  einen  Organes  von  denen  eines  anderen.  Die  Pankreasdrüse 
richtet  sich  in  ihrer  Tätigkeit  nach  derjenigen  des  Magens,  und  zwar  ist 
sie  speziell  von  dessen  Säureproduktion  abhängig.  Bfl  fragt  sich,  in  welcher 
Weise  die  Salzsäure  des  Magens  die  Erregung  der  Pankreasdrüse  ver- 
mittelt. Es  sind  zwei  Möglichkeiten  vorhanden.  Einmal  kanu  die  S&QTti  die 
peripheren  Endapparate  der  zentripetalen  Nerven  dar  Schleimhaut  reizen, 
oder  aber  sie  wirkt  auf  das  Zentrum  der  sekretorischen  Zellen  des  Pankreas 
oder  auch  unmittelbar  auf  die  Zellen  selbst  ein,  nachdem  sie  in  das  Blut  aufge- 
nommen worden  ist.  Die  letztere  Wirkungsweise  ist  ans  verschiedenen  ilründen 
unwahrscheinlich.  I'mrhur  weist  namentlich  darauf  hin,  dal»  die  Säure  bei 
ihrer  Aufnahme  ins  Blut  nur  eine  indirekte  Wirkung  in  der  Art  entfalten 
könnte,  daii  sie  die  Alkaleszenz  des  Blutes  herabsetzt.  Nun  ist  aber  nor- 
malerweise die  Blutalkaleszenz  durch  die  Produktion  der  Salzsäure  im 
<.< renteil  erhobt  und  würde  selbst  durch  eine  IJUckresnrption  von  Salz- 
säure immer  noch  gegenüber  der  Periode  vor  der  Verdauung  eine  griii 
sein.  Der  direkte  Versuch  bestätigte  diese  Annahme,  denn  es  gelang  einesteils 
nicht,  die  Sekretion  der  Pankreasdrüse  durch  Einführung  von  Salzsäure  ins 
Kektuin  anzuregen,  andrerseits  blieb  die  Salzsäure  auch  dann  wirkungslos, 
wenn  ihr  der  Zutritt  aus  dem  Magen  zum  Darme  verwehrt  wurde.1) 

Wie  soll  man  sich  nun  die  Wirkung  der  Salzsäure  vorstellen  V  Pawlow 
macht  auf  folgende  Punkte  aufmerksam.  Das  Trvpsin  wirkt  am  besten  bei 
alkalischer  Reaktion  und  auch  bei  neutraler,  ja  selbst  in  ganz  schwach 
saurer  Heaktion  ist  es  noch  wirksam.  Sobald  jedoch  der  Säuregehalt  ein 
irgendwie  erheblicher  ist,  wird  die  Wirkung  des  Trypsins  aufgehoben.  Nun 
enthält  der  Pankreassaft  stets  reichliche  Mengen  Alkali,  durch  das  die 
Säure  des  Chymus  abgestumpft  werden  kann.  Je  mehr  Säure  der  Magen 
produziert  und  je  mehr  Säure  damit  auch  mit  dem  Speisebrei  in  den 
Darm  übertritt,  um  so  mehr  Alkali  ist  natürlich  auch  nötig,  um  das 
Trvpsin  vor  der  schädigenden  Wirkung  der  Säure  zu  schützen.  Dadurch, 
ilaii  die  Pankreassaftproduktimi  von  der  Sal/.süureproduktion  des  Magens 
abhängig  ist.  sind  die  Bedingungen  zu  einem  Ausgleich  geschaffen.  Wäre 
die  Menge  des  sezemierten  Pankreassaftes  unabhängig  von  der  Säuremenge 
des  Chymus,  dann  würde  nicht  nur  oft  der  Fall  eintreten.  dal5  das  Trypsin 
seine  Wirkung  nicht  entfalten  könnte,    sondern  es  würde  gleichzeitig  das 
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lepsin,  dessen  Tätigkeit  im  Darm  unter  normalen  Verhältnissen  eben 
durch  die  Abstumpfung  der  zu  seiner  Wirkung  notwendigen  Säore  auf- 
gehoben wird,  weiterhin  seinen  Einflult  entfalten.  Die  ganze  Einrichtung 
kann  auch  als  Kreislauf  dos  Kochsalzes  aufgefaßt  werden,  und  /war  wie 
folgt.  Die  Magendriisen  bereiten  die  Salzsäure  aus  dem  Kochsalz  des 
Blutes.  Mit  der  Abspaltung  der  Salzsäure  muH  die  Alkaleszenz  de>  Blute- 
ansteigen.  Dieses  Plus  an  Alkali  gibt  das  Blut  an  die  Zellen  der  Pankreas- 
drüse ab,  die  dieses  zur  Bereitung  des  Pankreassaftes  verwenden.  Mit  dem 
Pankreassaft.  strömt  das  Alkali  hauptsächlich  als  Natriumkarbonat  dem 
Darme   zu   und   itBflt  hier  auf  die  Salzsäure  des  Magens  idet  sich 

wiederum    Kochsalz,    das   von   neuem    in    den    Kreislauf    eintreten    kann. 
Gleichzeitig  erziel?  dei  Organismus  mit  dieser  Einrichtung,  daLi  die  Alkales- 
zenz des  Blutes   mir   in    ganz    engen  (Irenzen    schwankt.    Wir  dürfen  uns 
jedoch  diesen  ganzen  Vorgang  durchaus  nicht  in  der  einfai  heu  Form  vor- 
stellen, dal'  die  nach  der  SaksanrebUdtffig  momentan  gesteigerte  Alk 
zenz  die  Zellen   der  Pankreasdrüse  direkt  zur  Tätigkeit  anregt.    So  plau- 
sibel eine    solehe  VOTOtellmm    auch    auf  diu  eisten  Blick  ist,    so  verö 
sie  Beb  doch  nicht   mit   den  Ergebnissen    der  Experimentalfol 
dürfte  bei  so  direkten  Beziehungen  die  Säure  selbst  als  solche  keinen  Ein- 
fluli  auf  die  Tätigkeit  der  Pankreasdriisc  haben.  Nun  regt  jedoch  auch  vou 
außen   in   den  Magen  eingebrachte  Saure    die  Pankreassaft Produktion   an 
In    diesem   Falle    wird    dem    Blute  Alkali    entzogen    und    die    Alk 
herabgesetzt,  indem  hier  die  Alkalibildung  im  Blute  wegfallt.  Wir  können 
somit  den  erwähnten  Kreislauf  des  Kochsalzes  wohl    als  eine  sehr  zweck- 
mäßige Einriebt  un  linen,  die  jedoch  mit  der  Wirkung  der  Saure  auf  die 
Funktion  der  Pankreasdrüse    in   keinen    direkten  Beziehungen  steht.    Wir 
müssen  vielmehr  an  einen  von  der  Darmsehleirahaut  aus  durch  die  Säure 
hervorgerufenen  Vorgang  denken. 

Wir  werden  bald  auf  eine  Beobachtung  von  der  weittragendsten  Be- 
deutung ton  BayKw  und  Störung  zurückkommen,  die  geeignet  ist.  Licht 
in  das  Wesen  der  Seksaarewirknog  zu  bringen. 

Es  ist    von   grellem  Interesse,    daß    der  Pankreassaft    in    seiner  Zu- 
sammensetzung sich  dem  Billregehalt  des  Speisebreis  anpaßt,    denn,    wie 
HV///W)  gezeigt  hat,  steht  der  Gehalt  des  Pankreassaftes  an  OffgftDJtC 
Bestandteilen    im  Zusammenhang    mit  der  Säuremenge.    Der  durch  E 
hervorgerufene  Saft    enthält  wenig    organische  Substanz    und 
hohe  Alkaleszenz.  Auch  hier  treffen  wir  wieder  auf  dieselbe  Erscheinung, 
wie   bei   der   Sekretion   des   Magen-   und    Darmsaftes.   Auch  die  BUdtUMj 
Pankreassaftes  ist  nicht,  einheitlich.  Man  darf  sich  nicht,  vorstellen.  «In 
Zellen  der  Pankreasdrüse  stets  ein   und  dasselbe  Sekret  liefern.    Bald  ist 
der  Pankreassaft  reich  an  Fermenten,  bald  an  Alkali  usw.  Einst w  ei 
sich  nicht  entscheiden,  ob  die  einzelne  Drusenzelle  auf  vei 
verschieden  antwortet,  oder  aber,  ob  die  Pankreasdinse  für  die  Produktion 
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der  einzelnen  Bestandteile  des  Pankreassaftes  besondere  Zellen  mit  ganz 
bestimmten  Funktionen  besitzt.  Der  Umstand,  daß  auch  der  durch  Säure 
hervorgerufene,  sehr  viel  Alkali  enthaltende  .Saft  unter  allen  Umstanden 
Fermente  enthält,  macht  es  wahrscheinlich,  dat5  die  einzelne  Drüsenzelle 
für  sich  ihre  Arbeit  je  nach  dem  Reiz,  der  sie  trifft,  einrichtet,  und  dal. 
wir  kaum  zwischen  ferment liefernden  Zellen  und  solchen,  die  nur  Balze 
abgeben,  unterscheiden  dürfen. 

Jedenfalls  treffen  wir  bei  der  Betrachtung  der  Verdauungsarbeit 
bestandig  auf  eine  äußerst  feine  Regulation  der  Zellarbeit.  Sie  vollzieht 
sich  auf  keinen  Fall  stets  in  derselben  Richtung,  sondern  sie  ist  den  ge- 
gebenen Verhältnissen  angepaßt  Die  Betrachtung  der  Funktion  der  Drttsen- 
zellen  eröffnet  uns  weite  Ausblicke  auf  die  Tätigkeit  der  Zellen  der  tieri- 
schen Gewebe  überhaupt.  Sie  läßt  uns  ahnen,  daß  auch  die  einzelnen 
Körperzellen,  deren  Verhalten  im  einzelnen  wir  nicht  zu  verfolgen  im- 
stande sind,  in  weitgehendem  Malle  in  ihren  Funktionen  voneinander  ab- 
hängig sind.  Sie  werden  sich  ganz  ebenso  wie  die  Drüsenzellen  in  ihrer 
Arbeit  nach  den  gegebenen  Verhältnissen  richten.  Allerdings  ist  es  sehr 
wohl  möglich,  ja  sogar  recht  wahrscheinlich,  dall  diejenigen  Körperzellen, 
welche  mit  dem  Darme  in  keiner  direkten  Beziehung  stehen,  einen  viel 
gleichraäUigeren  Ablauf  ihrer  Funktionen  und  ihrer  Arbeit  überhaupt  be- 
sitzen als  die  beständig  unter  wechselnde  Bedingungen  gestellten  Zellen 
des  Darmes  und  seiner  Anhangsdrüsen.  Der  Darm  bildet  eine  feste  Bar- 
riere zwischen  den  verschiedenartigen  Verbindungen  der  Nahrung  und 
der  gleichmäßigen,  durch  die  ganze  Entwicklung  der  betreffenden  Tier- 
spezies festgelegten  Beschaffenheit  der  Blut-  und  (fewebsbausteine.  Die 
abbauende  Tätigkeit  der  Verdauungsfermente  und  die  im  Darm  sich  voll- 
ziehende Synthese  ermöglicht  den  Körperzellen,  in  bestimmten  Grenzen 
stets  unter  denselben  Bedingungen  zu  arbeiten.  Immerhin  wird  die  bald 
in  diesem  Organ,  bald  in  jenem  eintretende  stärkere  Inanspruchnahme  be- 
stimmter Funktionen  gleichfalls  die  Zellarbeif  für  diese  Zeit  in  ganz  spe- 
zifischer Weise  beeinflussen  können. 

Die  Tätigkeit  der  Pankreasdrüse  ist  nicht  allein  von  dem  Säuregehalt 
des  in  das  Duodenum  gelangenden  Speisebreies  abhängig.  Es  hat  sich  ge- 
zeigt, dali  auch  das  Fett  von  Einfluß  ist.  Dieses  hemmt,  wie  wir  gesehen 
haben,  die  Magcusaftabsonderung.  Es  kann  somit  nicht  indirekt  durch 
erhöhte  Säureproduktion  die  Sekretion  des  Pankreassaftes  anregen,  wie  dies 
z.  B.  beim  Fleisch  der  Fall  ist.  Dieses  bewirkt  eine  starke  Salzsäureproduktion 
im  Magen  und  beeinflußt  durch  diese,  aber  indirekt,  die  Tätigkeit  der 
Pankreasdrüse.  Das  Fett  wirkt  jedoch  gMU  direkt  als  Erreger  der  l'an- 
kreassaftbildung.1)  Es  lälit  sich  dies  sehr  hübsch  an  einem  Hunde  zeigen, 
der  eine  Magen-  und  eine  Pankie  besitzt.  Laßt  man  in  den  Magen, 

nachdem    man    solange    zugewartet  hat,    bis   er   seine  Sekretion  ziemlich 
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eingestellt    hat.    Ol  einflieüen,    so  bleibt  die  Reaktion    des  spärlich    sezer- 
nierten  Magensehleimes  alkalisch.   Zugleich   tritt   im  Gegensatz  zu  früher 
eine  lebhafte  Absonderung   von  Pankreassaft   ein.    Es  ist  fraglich,  ob 
Fett,  resp.  die  aus  diesem   hervorgehenden  Seifen   denselben  Angriffspunkt 
haben,  wie  die  Salzsäure.1) 

.Sehr  schwierig  war  die  Frage  zu  entscheiden,  ob  die  Sekretion  der 
Pankreasdrüse  durch  dieselben  chemischen  Stoffe  erregt  wird,  wie  die  der 
Magendrüsen.  Sie  konnte  nur  einwandfrei  beantwortet  werden,  wenn 
gleichzeitig  die  Säurewirkung  des  Magens  ausgeschlossen  wurde.  Es  ergab 
sich,  dafi  unter  diesen  Bedingungen  Wasser  als  direkter  Erreger  der  In- 
nervationsapparate  der  Pankreasdrüse  zu  betrachten  ist.  Die  Extraktivstoffe 
des  Fleisches  bewirkten  keine  Steigerung  der  Pankreassaftabsonderung.  In 
neuester  Zeit  ist  auch  der  Einflnli  des  Alkohols  auf  die  Sekretion  der  Pan- 
kreasdrüse geprüft  worden.2)  Es  ergab  sich,  dafi  die  Absonderung  des 
Pankreassaft  es  zwar  vermehrt  wird,  dall  dagegen  seine  Yerdauungsfähig- 
keit  abnimmt.  Der  Alkohol  scheint  auch  direkt  auf  die  eiuzelnen  Fermente 
resp.  ihre  Vorstufen  einzuwirken.  Setzt  man  nämlich  Alkohol  zu  Pan- 
kreassaft  hinzu,  so  nimmt  die  eiweiil-  und  stärkeverdauende  Wirkung 
rasch  ah,  während  das  fettspaltende  Ferment,  umgekehrt  günstig  b< 
flul'.t  wird. 

Von  der  grollten  Bedeutung  war  die  Feststellung,  daü  auch  das  psy- 
chische Moment  bei  der  Arbeit  der  Pankreasdrüse  eine  Rolle  spielt.  Wir 
müssen  hier  einfügen,  daß  der  Vagus  auch  für  diese  sekretorische  Nerven 
enthält.  Aullerdem  soll  der  N.  splauehnicus  solche  dem  Pankreas  zuführen 
Es  war  recht  schwer  ein  sicheres  Urteil  darüber  zu  gewinnen,  ob  dir 
kirtion  der  Pankreasdrüse,  z.  B.  durch  eine  Scheinfütterung,  angeregt  wer- 
den kann  oder  nicht,  und  zwar  aus  folgendem  Grunde.   Wie  wir  gesehen 
haben,   ist  die  Sekretion  der  Magenschleimhaut  und  ihrer  Drüsen  in 
gehendem  Maße  von  psychischen  Einflüssen  abhängig.  Eine  nachfolgende  ver- 
mehrte Pankreasen v< 'rmehriing  kann  natürlich  der  Folgezustand  der  ver- 
mehrten Säureproduktion  der  Magendrüsen  sein,  d.  h.  also  nur  indirekt  mit 
der  Scheinfütterung  zusammenhängen.  Nun  wissen  wir,  daß  die  Magensaft- 
sekretion nicht  sofort  nach  dieser  eintritt,  sondern  erst  nach  einer  Latenz- 
zeit von  4*/i  Minuten.    Der   ßauchspeichel    beginnt  dagegen  s.h 
3  Minuten  nach  der  Einführung  des  Erregers,  z.  B.  der  Niure.  zu   fliellen 
Nun    Hell    sich   zeigen,    dall    die    vermehrte    Pankreassaftsekretion    scheu 
fc— 3  Minuten    nach  Beginn    der  Scheinfütterung   einsetzte,  somit  dl 
auch  die  Pankreasdrüse  psychischen  Einflüssen  zugänglich  sein.  Es  ist  von 
der   größten  Wichtigkeit,   dall    die  Pankreasdrüse    trotz,    ihrem  Abban 
keitsverhältnisse  von  anderen  Organen  und    namentlich   vom  Magen  doch 
andrerseits   wieder   eine    weitgehende  Selbständigkeit   besitzt,   so  dall  sir 
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auch  bei  vollständigem  Wegfall  der  Reizzuieitung  vom  Magen  aus  ihre 
Funktionen  weiterführen  kann.  Die  Praxi."-  lehrt  uns  aurh  Tag  für  Tag. 
(Iah  /  h.  auch  ii.M  viillig  mangelnder  N'd/s, iiirehildun.:  im  .M:i/en  die  Ver- 
dauung trotzdem  nicht  aufgehoben  ist,  sondern  sogar  in  auffallend  weiten 
Grenzen  noch  eine  recht  erhebliche  zu  sein  scheint. 

Wir  müssen  noch  einer  sehr  wichtigen  Entdeckung  gedenken,  die 
wir  den  englischen  Forschern  Baylvu  und  Sterling1)  verdanken.  Sie  zeigten, 
daß  man  aus  der  Darmschleimhaut  mit  einer  4%0  Salzsäure  einen  Stoff 
extrahieren  kann,  welcher,  in  die  Blutbahn  gebracht,  die  Sekretion  (fofl 
Pankreassaftes  steigert.  Bayliss  und  Sterling  bezeichnen  diese  Substanz 
als  Sekretin.  Sie  nehmen  an,  daß  in  der  Darmschleimhaut  nicht  dieses 
selbst,  sondern  eine  Vorstufe,  das  Prosekretin,  enthalten  ist,  das  erst 
unter  der  Einwirkung  der  Säure  sich  in  Sekretin  umwandelt,  d.  h.  viel- 
leicht aus  einer  anderen  Verbindung  abgespalten  wird.  Man  kann  sieh 
natürlich  auch  vorstellen,  dali  das  Prosekretin  durch  die  Säure  eine  Um- 
lagerung  erfährt.  Wie  hat  man  sich  die  Wirkung  dieses  Sekretins  unter 
normalen  Verhältnissen  zu  denken.'  Wir  müssen  an  die  Beobachtung 
I'anhws  erinnern,  daß  die  Salzsäure  des  Magens  die  Pankreassekretiou 
anregt.  Wir  haben  bereits  ausgeschlossen,  datf  die  Salzsäure  direkt  oder  in- 
direkt durch  Beeinflussung  der  Alkaleszenz  des  Blutes  die  Tätigkeit  der 
Zellen  der  Pankreasdrüse  anregt,  und  es  offen  gelassen,  in  welcher  Weise 
man  sich  die  Einwirkung  auf  die  Darmschleimhaut  zu  denken  hat.  Die 
Untersuchungen  von  Baglis.-;  und  Störung  sind  vielleicht  geeignet,  uns  eine 
Erklärung  der  Holle  der  Salzsäure  bei  der  Erregung  der  Pankreasdrüsen- 
zellen zu  geben.  Sie  wandelt  offenbar  beständig  Prosekretin  in  Sekretin  um. 
Dieses  gelangt  in  dem  Maße,  in  dem  es  gebildet  wird,  zur  Resorption  und 
damit  in  die  Blutbahn  und  wirkt  nun  auf  irgend  eine  Weise  auf  die  Pan- 
kreasdrüse ein.  Am  wahrscheinlichsten  ist  es  nach  manchen  Meohachtungen. 
dal',  das  Sekretin  die  Blutgefälle  der  Pankreasdrüse  beeinflußt  und  die 
Zirkulation  erhöht.  Damit  soll  nicht  gesagt  werden,  dali  nicht  daneben  noch 
eine  spezifische  Einwirkung  auf  die  Drüsenzellen  selbst  statthat.  Wir  möchten 
auf  eine  solche  schon  aus  der  im  Wesentlichen  auf  die  Pankreasdrüse 
beschränkten  Wirkung  des  Sekretins  schließen.  Mit  der  Feststellung  dieser 
Tatsache  gewinnt  die  Salzsäure  des  Magens  eine,  ganz  neue  Bedeutung. 
Zugleich  eröffnet  uns  die  Erkenntnis  ihrer  Wirkung  auf  die  Daruischleim- 
haut  ganz  neue  Ausblicke  auf  die  weiteren  Forschungen  der  Zellai  beit  der 
Drüsen  und  der  Gewebe  überhaupt.  Wenn  wir  auch  noch  lange  nicht  die 
ganze  Kette  der  Vorgänge  von  der  Produktion  der  Salzsäure  an  bis  zur 
Sekretion  des  Pankreassaite-  auch  nur  annähernd  kennen,  so  lassen  uns 
die  Befunde  Povlom  und  von  Bayliss  uud  Sterling  doch  hoffen,  daß  es 
auf  dem  von  diesen  Forschern  eingeschlagenen  Wege  gelingen  wird,  in 
nicht  allzuferner  Zeit  ein  Glied  dieser  Kette  nach  dem  andern  in  bekannte 
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liiüiien  umzupriigen.  Gewiß  sind  noch  tausend  Fragen  zu  lösen!  \Nir 
1 1 1 . vi ■  1 1 1 e 1 1  wissen,  was  das  Prosekretin  ist,  und  in  welche  Klasse  von  Ver- 
bindungen das  Sekretin  gehört.1)  Daß  es  kein  Ferment  ist,  geht  daraus  hervor, 
daß  es  durch  Erhitzen  nicht  zerstört  wird.  Der  Darm  ist  somit  nicht  nur  bei  der 
Resorption  und  der  Assimilation  der  Nahrungsstoffe  beteiligt,  sondern  in  ganz 
hervorragendem  Malle  an  der  Verdauung  selbst.  Der  anatomisch-entv 
lungsgeschichtliehen  Einheit  des  Darmes  mit  seinen  Drüsen,  der  Leber  und 
dem  Pankreas,  entspricht  auch  in  gewissen  Grenzen  eine  physiologische. 
Die  Verdauungsarbeit  ist  nicht  letzteren  allein  überlassen,  auch  der  Darm 
hilft  in  weitgehendster  Weise  mit. 

Umfassen  wir  alle  Beobachtungen  über  die  Arbeit  des  Magens  und 
des  Darmes  und  seiner  Anhangsdrüsen,  dann  können  wir  wohl  ermessen, 
an  wieviel  Stellen  die  Zusammenarbeit  dieser  Organe  gestört  sein  kann. 
und  wie  mannigfache  Störungen  der  Ausfall  einer  Funktion  zur  ! 
haben  muß.  Denken  wir  uns  den  einen  Fall,  daß  die  Salzsäure  des  Magens 
fehlt.  Zunächst  wird  unzweifelhaft  die  Ausnutzung  der  Nahrung  eine 
schlechtere  sein.  Allerdings  überbrückt  unsere  Kochkunst  manchen  Au 
fall.  Wären  wir  auf  die  von  der  Natur  gebotenen  Nahrungsstoffe  in  ihrem 
Urzustand  angewiesen ,  dann  wilrde  das  Fehlen  der  Salzsäure  im  Magen 
gewiß  sich  viel  deutlicher  bemerkbar  machen.  So  wird  z.  B.  das  Binde- 
gewebe durch  Trypsin  fast  gar  nicht  angegriffen,  während  es  nach  der 
Einwirkung  von  Pepsin  in  salzsaurer  Lösung  letzterem  leicht  zugänglich 
gemacht  wird.  Die  Eiweißkörper  gelangen  nun  im  gegebenen  Falle  in  fast 
unverdautem  Zustande  in  den  Darm.  Eigentlich  mülite  jetzt,  um  die  mangelnde 
Vorarbeit  auszugleichen,  eine  vermehrte  Sekretion  von  Trvpsin  eins.: 
Nun  fehlt  die  die  Pankreassekretion  anregende  Wirkung  dir  Salzsäure.  So 
zieht  eine  Störung  eine  andere  nach  sich.  Natürlich  wäre  es  unrichtig,  sich 
vorzustellen,  dall  die  Sekretion  der  Pankreasdrüse  nun  gar  nicht  angeregt 
würde.  Wir  haben  ja  gesehen,  dall  sie  ein  recht  selbstständiges  Organ 
und  auch  durch  Fettstoffe,  durch  Wasser  und  schließlich  auch  durch  p>-- 
sehe  Momente  beeinflußt  werden  kann. 

Nach   der  Kenntnis  all   dieser   Beziehungen  der  verschiedenartigen 
Funktionen  der  einzelnen  Organe  zu  einander  ist  uns  mit  einem  Schlage 
auch  die  Bedeutung  der  therapeutischen  Maßnahmen  bei  Erkrankungen 
Magens  und  Darmkanales  —  seien  sie  nun  nervöser  oder  organischer  Natur 
—  klar.  Nun  verstehen  wir,  daß  den  sog.  Storaachica  eine  Bedeutung  zu- 


Wü  wollen  mich  erwähnen,  daß  in  jüngster  Zeit   L   l 
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itif  hinweist,    daß   dor  Salzsäure    sicher  auch   ein   Eil 
zukommt,  daß  sie  reflektorisch  von  der  Darmscbleiui haut  aus  die  decPul 

drüse  anregt.   t'ojiitteki  ist  ferner  der  Ansicht,  daß  das  Sekretin  in  die  «.nippe  d«r  Pep- 
tone fehGrt  Wir  bitten  uIho  in  diesem  Kalle  eine  Kinwirkung  der  Veidauungspr<< 
auf  die  Pankrea&u.ft>.pkretioii  vor  uns.   Wir  haiton  die  ganze  Frage  noch  nicht  für  ifd 
reit.  Kb  ist  >rauz  selbstverständlich,  daß  der  Befund  \on  Baylisit  und  Startimg  erst  dssn 
i   rollen  Wert  erhält,  wenn  es  gelingt,  das  Sekretin  zu  isolieren  na  lainf 
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gesprochen  wird,  und  ilalA  unter  Umständen  die  Zufuhr  von  Salzsäure  direkt 
geboten  ist  Andrerseits  wird  uns  auch  klar,  wie  vorsichtig  man  mit  der 
Verwendung  von  Alkalien  sein  muH.  Sie  können  nicht  nur  die  Magenver- 
dauung unter  Umständen  herabsetzen,  sondern  namentlich  die  Pankreas- 
sekretion  hemmen.  Uns  liegt  hier  vor  allem  daran,  die  Bedeutung  des 
Darmes  im  Haushalte  des  tierischen  Organismus  in  das  richtige  Licht  zu 
stellen.  Es  erscheint  uns  gar  nicht  unmöglich,  daß  eine  mangelhafte  Funk- 
tion des  Darmes  iu  irgend  einer  seiner  zahlreichen  Verrichtungen  in  viel 
weitgehenderem  Malle  an  zahlreichen  pathologischen  Prozessen  beteiligt  ist. 
als  wir  uns  vorzustellen  gewohnt  sind.  Speziell  die  Erkrankungen  des 
.Stoffwechsels  sind  gewijj  nicht  in  letzter  Linie  auf  eine  Anomalie  in  den 
verwickelten  Prozessen  des  Darmes  zurückzuführen.  Im  Darm  werden  die 
Bruchstücke  der  Proteine  und  der  Fette  und  gewill  vieler  anderen  Ver- 
bindungen wieder  zusammengefügt.  Eine  „mangelhafte1*  Synthese,  ein  Auf- 
bau in  „falscher"  Richtung  muli  sofort  im  gesamten  Stoffwechsel  zum 
Ausdruck  kommen,  denn  die  Zellfermente  sind  nur  auf  in  ganz  bestimmter 
Richtung  aufgebaute  Stoffe  eingerichtet.  Wir  wollten  dieser  Vermutung 
nur  Ausdruck  geben,  um  zu  zeigen,  welch  hohe  Bedeutung  wir  dem 
Darme  im  gesamten  Stoffwechsel  des  Organismus  zuschreiben. 

Wir  haben  bis  jetzt  nur  den  Pankreassaft  als  solchen  betrachtet  und  mit 
Ausnahme  seines  Alkaligehaltes  uns  noch  wenig  um  die  Absonderung  seiner 
einzelnen  Fermente  gekümmert.  Wir  haben  gesehen,  dati  das  Trvpsin  und 
das  Steapsin  als  Zy mögen  abgesondert  werden,  wahrend  für  die  Diastase  ein 
Zymogenzustand  —  wohl  mit  Unrecht  —  noch  bestritten  wird.  Die  Erkennt- 
nis, dali  die  genannten  Fermente  in  zwei  Zuständen  existieren,  war  für  die 
weitere  Forschung  von  der  grollten  Bedeutung  und  vor  allem  war  der  Be- 
fund sehr  wichtig,  dalS  das  Trypsinzvmogcn  von  einem  Bestandteil  des  Darm- 
saftes, der  Enterokinase,  aktiviert  wird.  Bei  der  Anlegung  einer  Pankreas- 
fistel  wird  gewöhnlich  die  Eintrittsstelle  des  Ilauptausführungsganges  in  das 
Duodenum  aufgesucht,  und  nun  die  Papille  mit  samt  dem  sie  tragenden 
Stückchen  Darmschleimhaut  aus  dem  Darmrohr  herausgeschnitten  und  in 
die  Bauchwunde  eingenäht.  Untersucht  man  nun  den  aus  der  Fistel  aus- 
fliegenden Pankreassaft,  dann  findet  man  natürlich  stets,  daß  er  aktiv  ist 
Es  rührt  dies  daher,  weil  dem  Saite  stets  das  Sekret  der  eingeheilten 
Darmschleimhaut  beigemischt  wird.  Will  man  den  Pankreassaft  inaktiv 
gewinnen,  dann  muJl  dieses  Stückchen  Darmschleimhaiit  weggeschnitten 
und  völlig  entfernt  werden.1)  Es  hat  sich  nun  gezeigt,  daß  auch  diesu 
Saft  außer  den  Zymogenen  unter  bestimmten  Umständen  aktive  Ferment«' 
enthalten  kann.  So  weil*  man,  daß  nach  Einführung  von  Säuren  und  von 
Seifen  in  den  Darm  stets  ein  mehr  oder  weniger  an  aktivein  Fenmiil 
reicher  Saft  zur  Ausscheidung  gelangt.  Auch  bei  der  Ernährung  mir  ver- 
schiedenen Xahrungsstoffen  tritt  ein  wechselnder  Gehalt  an  Zymogen  und 
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damit  auch  an  aktiven  Fennenten  auf,  und  zwar  richtet  er  sich  nach  dei 
Art  der  Nahrung.1)  Bei  der  Fleischfütterung  z.  B.  sind  die  größten  Zy mögen- 
mengen  beobachtet  worden,  die  geringsten  bei  der  Fütterung  mit  Milch. 
Das  Brot  nimmt  eine  Mittelstellung  ein. 

Ehe  die  Tatsache  bekannt  war,  dall  die  Pankreasfermente  zum 
gröliten  Teil  als  '/vrnogene  abgegeben  werden,  und  eine  Aktivierung  durch 
dm  Darmsaft  eintritt,  glaubte  man  nachgewiesen  zu  haben,  daü  jeder 
Nahrungsstoff  zwar  die  Produktion  aller  drei  Fermente  anregt,  datt  jedoch  das 
ihn  spaltende  Ferment  in  größter  Menge  vorhanden  ist.  Wie  Bahkin  nachge- 
wiesen hat,  ist  diese  Spezialisierung  nicht  vorhanden.  Die  drei  Hauptfermente 
des  Pankreassaftes  werden  unter  physiologischen  Bedingungen  ziemlich 
parallel  abgesondert.  Legt  man  der  Beurteilung  eines  bei  einem  bestimmten 
Futter  erhaltenen  Pankreassaftes  die  Menge  des  proteolytischen  Fermentes 
zugrunde,  so  ergibt  sich,  daß  die  Milch  den  am  stärksten  verdauenden 
Saft  hervorruft.  Die  beiden  anderen  Fermente,  die  Diastase  und  das 
Steapsin,  sind  ebenfalls  in  größter  Menge  vorhanden.  Das  proteolvti 
Ferment  bleibt  während  mehrerer  Stunden  in  seiner  Wirksamkeit  gleich 
und  ebenso  die  Diastase  und  das  Steapsin.  Beim  Genui>  von  Fleisch  sinkt 
die  eiweiliverdauende  Kraft  im  Laufe  der  zweiten  Stunde  nach  der  Füt- 
terung sehr  rasch,  um  in  der  dritten  und  in  der  folgenden  Stunde  od) 
über  den  Anfangswert  weit  hinaus  zu  erheben.  Diesem  Wechsel  folgen 
Diastase  und  »Steapsin  gleichfalls. 

Wir  wollen  auch  darauf  hinweisen,  dal)  die  Saftmengen  von  der  Art 
der  Nahrung  abhängen.  Die  gröttte  Sekretion  ruft  Brot  hervor,  dann  Mgl 
Fleisch,  und  an  letzter  Stelle  steht  die  Milch. 

Wir  müssen  hier  erwähnen,  dail  der  Gedanke  ausgesprochen  worden 
ist,  dal'  die  Milz  in  Beziehung  zur  Pankreassekretion  steht  und  vor  allem 
an  der  Aktivierung  des  Trvpsinzymogens  beteiligt  ist.  Man  hatte  beob- 
achtet, daf.1  das  Extrakt  einer  während  der  Verdauung  entnommenen  Mil/ 
die  Wirkung  des  Pankreassaftes  verstärkt.  Patclou  weist  darauf  hin 
daM  er  nicht  t«  ststellen  konnte,  daLS  der  Saft  von  Tieren,  denen  die 
entfernt  war,  weniger  gut  verdaute,  als  bei  Anwesenheit  dieses  Orgari 

Unter  normalen  Umständen  wird  im  allgemeinen  nicht  ein  einzelner 
Nahrungsstoff,  sondern  ein  Gemenge  derselben  seinen  Einfluli  auf  die 
Bauchspeicheldrüse  und  auch  die  Darmsekretion  geltend  machen.  Die  Ver- 
haltnisse liegen  um  so  verwickelter,  weil  ja  nicht  mehr  die  Nahrungsstoffe 
als  solche,  sondern  ihre  Abbauprodukte  zur  Wirkung  kommen.  Bfauri weilen 
laut  sich  der  Einfluli  dieses  Gemenges  der  verschiedenartigsten  Produkte 
gar  nicht  übersehen.  Wir  können  nach  den  von  l'axclow  und  seiner  8d 
unter  einheitlicheren  Bedingungen  ausgeführten  Untersuchungen  nur  ahnen, 
daü  auch    hier   mannigfache  Anpassungsvorgftoge  vorliegen  werden.    Wir 
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haben  bereits  der  Tatsache  Erwähnung  getan,  dal»  der  saure  Chymus  des 
.Magens  sich  nicht  in  ununterbrochenem  Strome  in  das  Duodenum  er- 
gießt, sondern  daß  in  ganz  bestimmten  Perioden  ein  relativ  kleiner  Teil 
des  ganzen  Speisehreies  den  Magen  verlälit.  Dieser  Teil  wird  sofort 
energisch  verdaut.  Die  gebildeten  Abbauprodukte  gelangen  fortlaufend 
zur  Resorption.  Man  findet  selbst  bei  der  reichlichsten  Fütterung  nie 
große  Massen  von  Nahrung  im  Dann,  sondern  stets  nur  eine  beschrankte 
Menge  von  Chymus.  Die  Ausnutzung  der  Speisen  ist,  wie  wir  spater  sehen 
werden,  sehr  von  der  Art  der  Nahrung  abhängig.  Natürlich  kommt  auch 
der  Zustand  des  Darmes  in  Betracht.  Bei  gesteigerter  Peristaltik  kanu 
die  Resorption  stark  herabgesetzt  sein.  Die  unresorbierten  Teile  bilden 
xhlit  liluh  mit  den  Sekreten  der  Galle,  der  Pankreasdrüse,  der  Darm- 
schleimhaut und  ihrer  Drüsen  und  abgestoßenen  Epithelien  und  vor  allem 
auch  mit  Darmbakterien  zusammen  den  Kot.  Die  Resorption  verteilt  sich 
auf  den  ganzen  Dünndarm,  ist  aber  unzweifelhaft  im  .U  juiiuin  am  ergie- 
bigsten. Wir  müssen  hier  des  schon  wiederholt  erwähnten  Erepsins  Er- 
wähnung tun,  dem  von  seinem  Entdecker  0.  <'<>hnheim  die  Aufgabe  zuge- 
schrieben wird ,  der  Einwirkung  des  Trypsins  entgangene  Albumosen  und 
Peptone  gewissermaßen  abzufassen  und  zu  zerlegen. 

Der  Chymus  wird  durch  die  Darmperistaltik  weitergeschoben.  Die 
Bewegungen  des  Darmes  werden  vom  zentralen  Nervensystem  aus  reguliert. 
Die  Innervation  besorgt  teils  der  Vagus,  teils  der  Splanchnicns.  Letzterer 
soll  hemmende  Fasern  führen.  Übrigens  sind  dieInnenrationsverhiiltnis.se  des 
Darmes  durchaus  noch  nicht  aufgeklärt. 

Wir  müssen  uns  jetzt  der  Resorption  der  Verdauungsprodukte  zu- 
wenden. Wir  begeben  uns  nur  sehr  zögernd  an  diese  Aufgabe,  denn  wir 
müssen  gleich  gestehen  ,  daß  wir  nirht  imstande  sind ,  eine  umfassende 
Erklärung  des  Wesens  der  Resorption  zu  geben.  Wir  kramen  wohl  an- 
führen, daß  zweifelsohne  physikalische  Kräfte  wirksam  sind,  daß  z.  B.  die 
MM  eine  Rolle  spielt  und  gewiß  auch  die  schon  erwähnten  Beobach- 
tungen Orertons  über  die  Lipoidlöslichkeit  in  Betracht  kommen,  und  eben- 
so zweifeln  wir  nicht,  daß  die  Oberfläebenspatinung   im    Sinne   Trau/m1) 

')  Ei  wir©  um  ein  Leichtes,  namentlich  an  Hand  der  hPtffBnfw  Zusammen- 
stellung »on  //. ./  Ifumhurt/*r  (Osmotischer  Druck  und  Ionenlehre  in  den  medizinischen 
Wissenschaften.  Wiesbaden.  J.V.  Bergmann.  1902.  S  100  ff  Bd.  Ili,  die  rerschiedenen 
Ansichten  Qber  die  Resorption  im  barm  wiederzugeben.  Es  wäre  dagegen  schwor.  (Ami  'lioGe- 
setze  und  Ergebnisse  der  pbjiikalischeu  <  igehond  zu  berühn-n.  ein  klare*  Hill  <l«i 

fin/.elnen   Anschauungen  auf  (fluni  [taume  zu   geben.   Wh    verweisen  deshalb   auf 

das  genannte  Werk  UamburpU'»  und  lenken  die  Aufmerksamkeit  noch  speziell  auf  die 
folgenden  Arbeiten:  Rudolf  Notier--  Vbvr  Resorption  im  barm.  I'/tßgert  Arilin  TU 
624.  1898:  ebenda  74  24»";.  1899;  ebenda  86.  199.  I'.mi  ;  ebenda' 94.  837.  1903.  - 
niuhnuti.u      l  k-r  ,h.    JHu.nilannreaoTption  !fl     129    1897,    Üb«    die 

Kesorption  im   Dünndarm  und  fei  Ufl    KIhwoU    .IM    S   4.4:1.    1899  und  8t.  167. 

1900.  —  Vgl.  arirh  <>tt„  /„hHltfim:   Vcmuebe   tlber  Kesorption,    Verdauung   und    Stoff 
wcchael  ron  Kchinoderaien    Zeiu<-Iir   I   1 1. ,  m.-I  Cbemie.  88.  9    1901     v  /t.ülungen 

iber  F.iweißresorption     Vi  m  OctopodM    l.h-oda   8A.  896.   1902.   Der  Mechanis- 

mus der    barmreflorption    M  '     topodsn.    Kbnnda.    85.  416.  190t.    —    Vgl.  auch 

J.  Trankt:  Theorie  der  Osmos«  und  Narkose.  /•/'  efcfo  lOö   541.  1904  und:  Der 
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zu  berücksichtigen  ist.  Wir  sind  uns  andrerseits  auch  wohl  bewußt,  daß 
keine  der  versuchten  Erklärungen  der  Resorption  für  sich  den  ganzen 
komplizierten  Prozeß  unserem  Verständnis  naher  gebracht  hat.  Sobald 
einzelner  Vorgang  auf  die  gesamte  Resorption  übertragen  wird,  erhalten 
wir  sofort  den  Eindruck  des  Gezwungenen.  Wir  sind  außerstande,  den  Be- 
griff der  spezifischen  Zellarbeit  bei  der  Erklärung  der  Resorption  zu  um- 
gehen. Wir  können  uns  wohl  denken,  daß  auch  eine  interepitheliale  Re- 
sorption stattfindet,  die  wahrscheinlich  rein  physikalisch  sich  erklaren  laßt. 
Da  grölite  Teil  der  Verdauungsprodukte  wird  jedoch  von  den  Zellen  leihst 
aufgenommen,  und  diese  verhalt  BD  m<1i  unzweifelhaft  aktiv.  Wir  können  uns 
nicht  vorstellen ,  dal»  z.  B.  die  Aminosäuren  und  Peptide  verschiedenen 
Grades,  alles  Abbauprodukte  der  Proteine,  nach  rein  physikalischen  Ö€ 
setzen  ohne  aktive  Mitbeteiligung  der  Zellen  selbst,  diese  durchwandern. 
Wir  dürfen  nicht  vergessen,  daß  der  Resorption  sofort  die  Synthese 
folgt,  d.h.  mit  anderen  Worten,  die  Zellarbeit  setzt  sofort  ein,  und 
/w.ii  ,  wie  die  in  recht  engen  Grenzen  konstante  Zusammensetzung  des 
Serums  zeigt,  in  ganz  bestimmter  Richtung.  Wir  haben  keinen  Grund 
einzunehmen ,  daß  in  den  Epithelien  des  Darmes  und  den  Zellen  ili 
Organes  überhaupt  uns  unbekannte  Kräfte  wirksam  sind  Wir  würden 
uns  mit  eimr  solchen  Annahme  unzweifelhaft  eine  Schranke  ziehen,  für  deren 
Aufrichtung  nach  den  beständigen  Fortschritten  der  Wissenschaft  kein  Grund 
vorliegt.  Wenn  uns  auch  vorläufig  eine  genauere  Einsicht  in  das  Wesen  der 
Resorption  versagt  ist,  so  dringen  wir  doch  fortgesetzt  in  unserer  Erkenntnis 
der  Zellarbeit  vor.  Die  Resorption  aus  dem  Darm  ist  schließlich  kein  kompli- 
zierterer Prozeß  als  die  Bildung  eines  Sekretes.  Hier  entnimmt  die  Zeih 
die  einzelnen  Stoffe  dem  Blute,  dort  dem  Verdauungsgemisch.  Wie  dUfl 
Driisenzelle  eine  Auswahl  trifft,  so*  werden  auch  die  Darmzellen  eine  An- 
lese halten.  Wir  haben  bei  der  Besprechung  der  Fermentwirkung  deren 
Spezifizität  hervorgehoben  und  betont,  daß  diese  in  der  besonderen 
Struktur  des  Fermentmoleküls  begründet  ist.  Wir  können  diese  P.etraih 
tungsweise  auch  auf  die  Zellen  selbst  anwenden  und  uns  gleichfalls  vor- 
stellen, dal  sie  in  ihrem  ganzen  Aufbau  spezifisch  sind  und  gleichfalls  nur  be- 
stimmte Atomgruppierungen  in  sich  aufnehmen  können.  Ja.  man  kann  den 
danken  nicht  ohne  weiteres  von  der  Hand  weisen,  dal)  die  Zellen  des  Damit1« 
aus  den  aufgenommenen  Nahrungsstoffeti  yewissermaße  ekret   bilden. 

das  sie  jenseits  des  Darmes  weitergeben.    Wie  die  Drüsenzellen  dem  I 
das  Rohmaterial   zur  Bildung  ihrer  ganz  spezifischen  Sekrete  entnehmen 
und  dieses  in  kürzester  Zeit  niederreißen  und  wieder  aufbauen,  so  können 
wir   uns   vorstellen,    daß    die  Darmzellen    ihre   Arbeit   in    ganz   ähnlicher 
Weise  vollziehen  und  so  iu  ihrer  Gesamtheit   dem  Blute  ein   in  ziemlich 


Oberflärhendruck  und  seine  Bedeutung  im  Organismus.  KUeud*.  10.').  .'>.'>'.).  19U4.  —  El 
sei  auch  hingewiesen  au!  Martin  Ilcidcnhain:  Die  allgemeine  Ableitung der  Oberflächen 
kräfte  und  die  Anwendung  der  Theorie  der  Oberflächenspannung  auf  .lif  >ill 
sich  herühronder  Kurehuiigszollen.    Anatomische  Hefte,    herausgegeben  von   Fr    MirkA 
und  Honnet:  Heft  79/80.  20.  Bd.  II.  2/3.    1901 
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engen  Grenzen  einheitliches  Material  überliefern.  Manche  Schlacken  und 
manche  sonstige  Produkte  schlagen  den  Lymphweg  ein  und  gelangen  80- 
nächst  nach  den  Mesenterialdrüsen .  um  hier  festgehalten  und  ganz  all- 
mählich dem  weiteren  Stoffwechsel  übergeben  zu  werden. 

Es  wäre,  wie  schon  erwähnt,  verkehrt,  zur  Erklärung  der  Resorption  auf 
unbekannte  Kräfte  zurückzugreifen,  nur  weil  uns  momentan  eine  Einsicht  in 
diese  Prozesse  fehlt.  Es  ist  nicht  ohne  Interesse,  an  dieser  Stelle  an  ein  Bei- 
spiel zu  erinnern,  das  auf  den  ersten  Blick  in  besonders  frappanter  Weise  an 
eine  geradezu  bewußte  Handlung  einer  Einzelzelle  zu  erinnern  scheint  und 
doch  höchstwahrscheinlich  sich  in  einfacher  Weise  erklären  Iftf.it.  Wir 
meinen  die  Beobachtung  von  Ci-enkowki.1)  Er  verfolgte  die  Nahrungs- 
aufnahme der  Yampyrella  Spirogyrae.  Sie  stellt  eine  mikroskopisch 
kleine,  nackte,  rötlich  gefärbte  Zelle  dar.  Dieses  einfache  Wesen,  iu  den 
nicht  einmal  ein  Kern  nachgewiesen  ist,  sucht  sich  unter  allen  Algen,  die 
ihm  zur  Ernährung  zur  Verfügung  stehen,  stets  nur  eine  ganz  bestimmte 
aus  und  lallt  alle  anderen  Arten  unberührt  Hat  sie  die  ihr  passende  Spiro- 
gyraart  gefunden,  dann  setzt,  sie  sich  an  der  Zellwand  fest,  löst  diese 
auf  und  saugt  den  Zellinhalt  aus.  Nach  unseren  Kenntnissen  über  Fer- 
mentwirkung erscheint  uns  die  Tatsache,  dal)  diese  Vampyrellaart  nur  eine 
spezielle  Alge  als  Futter  brauchen  kann ,  nicht  so  befremdend.  Sie  löst 
doch  bestimmt  die  Zellwand  ihrer  Futteralge  durch  Fermentwirkung 
auf.  Ihre  Fermente  sind  offenbar  auf  die  Zusammensetzung  dieser  einen 
Alge  eingestellt  und  nur  auf  diese.  Wir  führen  dieses  Beispiel  gerade  an 
dieser  Stelle  an,  um  zu  zeigen,  wie  wir  den  Begriff  der  aktiven  Stoffauf- 
uahine  durch  die  Zelle  gefaxt,  sehen  möchten.  Es  soll  nur  angedeutet  werden. 
dal',  die  Zelle  entsprechend  ihrem  Aufbau  in  Betracht  kommt  und  offenbar 
chemische  Prozesse  eine  grölte  Rolle  spielen.  Es  soll  in  keinem  Falle  der 
Anschein  erweckt  werden,  als  ob  wir  auf  unbekannte  Kräfte  zurückgreifen 
wollten.  Selbstverständlich  mul5  man  sich  vollständig  klar  darüber  bleiben, 
bis  zu  welcher  Grenze  wir  mit  unserem  Tatsachenmaterial  hinanreichen, 
und  wo  die  Spekulation  beginnt.  Hai»  wir  in  Wirklichkeit  von  einer  Einsicht 
in  die  Zellarbeit  noch  weit  entfernt  sind,  ist  gar  nicht  zu  bestreiten.  8o 
lange  wir  in  den  Aufbau  der  Eiweilikürper  selbst  und  vor  allem  in  den 
der  Fermente  nicht  einen  ganz  klaren  Einblick  haben,  erwarten  wir  vor- 
läufig auch  kein  weiteres  Vordringen  in  die  zahlreichen  Rätsel,  die  uns  die 
Zelle  darbietet. 

Die  Resorption  der  einzelnen  Nahrungsstoffe  und  ihr  weiteres  Schick 
sal  in  den  tJeweben  und  ihre  schlieliliche  Verbrennung  haben  wir  bereits 
eingehend  besprochen  und  wenden  uns  nun  noch  zu  einer  weiteren  Funktion 
des  Darmes,  zur  Bildung  der  Exkremente  und  ihrer  Entfernung  aus  dem 
Organismus.  Wir  haben  bereits  hervorgehoben,  dati  ihre  Menge  je  nach 
der  Nahrung  schwankt.  Die  Farbe  des  Kotes  ist  ebenfalls  eine  verschiedene. 


')  L.  (ienkoHiki:  Beiträge  zur  Kenntnis  der  Monaden.  Archir  f.  mikroakop. 
Anatomie.  1.  203  1866.  Zitiert  nach  O.  r.  Ituifje:  Lehrbuch  der  Physiologie  de*  Menschen 
H.l.  II.   S.  4.  11*01. 
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Bei  reichlicher  Fleischkost  finden  wir  dunkel  bis  schwarz  gefärbte 
balla,  bei  reichlichem  Genoß  von  Brot  mehr  hellgefärbt«'.  An  der  Farbe 
der  Fäzes  sind  die  Gallenfarbstoffe  wesentlich  beteiligt,  meist  jedoch  mrht 
sie  selbst,  sondern  deren  Umwandlungsprodukt,  das  Sterkobilin.  Neben 
den  unverdaulichen  Resten  und  den  SekTeten  des  Darmes  und  seiner  An- 
hangsdrüsen finden  sich  auch  verdauliche  Stoffe,  deren  Aufnahme  aus 
irgend  einem  Grunde  nicht  erfolgt  ist.  Wir  treffen  auch  Produkte  der 
Fäulnis,  wie  Skatol,  Indol,  ferner  Purinbasen,  Kalk-  und  Magnesiaseifen  und 
sonstige  Produkte.  Ferner  enthalten  die  Fäces  stets  anorganische  Salze, 
sei  es,  daß  sie  nicht  zur  Resorption  kamen,  sei  es,  daß  sie  durch  den 
Darm  zur  Ausscheidunix  gelangt  sind. 

Lue  Bildung  des  Kotes  erfolgt  im  Dickdarm.  Hier  werden  die  noch 
nicht  resorbierten  Nahrungsstoffe  aufgenommen  und  durch  Wasseraufnahme 
eine  Eindickung  der  Kotmassen  bewirkt.  Ohne  Zweifel  setzen  namentlich 
bei  Pflanzenfressern  die  Fermente  im  Dickdarm  ihre  Tätigkeit  norh  fort 
und  machen  dem  Organismus  noch  viele  unverdaute  N'ahrungsstoffe  nutz- 
bar. Beim  Fleischfresser  spielt  wohl  die  Verdauung  im  Dickdarm  gar 
keine  Rolle. 

Wir  wären  damit  am  Ende  der  Funktionen  des  gesamten  Darmes 
und  seiner  Anhangsdrllsen  angelangt.  Wir  sind  uns  wohl  bewußt,  daß  wir  noch 
weit  davon  entfernt  sind,  ein  klares  Bild  der  gesamten  Verdauungsarbeit 
zu  entwerfen.  Wir  kennen  erst,  einige  Phasen  etwas  eingehender.  Eis  sind 
jedoch  andrerseits  gerade  auf  diesem  Gebiete  so  manche  neue  Gesichts- 
punkte und  neue  Fragestellungen  durch  die  erwähnten  Untersuchungen  von 
Hau  Ion  und  seiner  Schule  und  von  bat/liss  und  Btartimg  aufgetaucht,  dali 
wir  nicht  daran  zweifeln,  dali  die  da  und  dort  ermittelten  Befunde  in  nicht 
alba  ferner  Zeit  zu  einem  organischen  Ganzen  verschmolzen  sein  werden 
und  dem  noch  unermeßlich  großen  Gebiet  des  Unbekannten  mehr  und 
mehr  Bolen  abgerungen  wird. 


Vorlesung  XXIII. 


Das  Blut, 


Gerinnung.  Zusammensetzung. 

Die  Vermittlung  im  gesamten  Stoffwechsel  übernimmt  das  Blut. 
Dieses  fuhrt  teils  direkt  vom  Darm  weg,  teils  indirekt  durch  die  Lymph- 
hahnen die  dem  Körper  angepaßten  Nahrungsstoffe  jeder  einzelnen  Zelle 
zu.  Auch  der  für  den  Haushalt  der  Zellen  so  unentbehrliche  Sauerstoff 
schlagt  denselben  Weg  ein.  Andrerseits  geben  die  Zellen  die  Produkte 
ihrer  Tätigkeit,  seien  es  die  Reste  der  mannigfaltigen  Verbrennungs- 
prozesse, seien  es  Sekretionsprodukte,  die  im  gesamten  Stoffwechsel  noch 
eine  wichtige  Kolle  zu  spielen  haben,  an  das  Blut  ab.  Aus  allem  geht 
hervor,  welch  dominierende  Stellung  dem  Blute  im  gesamten  Haushalte 
des  tierischen  Organismus  zukommt  Es  bildet  im  Gegensatz  zu  den  übrigen 
«leweben  eine  Flüssigkeit,  die  in  Gefäßen  fortwährend  durch  die  Ilerz- 
iiitigkeit  fortbewegt  wird.  Das  Blut  enthalt  beständig  zahlreiche  Zellen, 
vor  allem  rote  und  weiße  Blutkörperchen.  Die  wichtige  Rolle  der 
ersteren  beim  Gasaustausch  zwischen  dem  Blut  und  den  Lungen  einer- 
seits und  umgekehrt  zwischen  den  Geweben  und  dem  Blut  andrerseits 
haben  wir  bereits  ausführlich  besprochen.  Neben  diesen  Form  dementen 
finden  sich  im  Blut  noch  Blutplättchen,  deren  Bedeutung  bis  jetzt  noch 
nicht  in  befriedigender  Weise  aufgeklärt  ist.  Die  Zellelemente  des  Blutes 
finden  sich  in  einer  eiweißreichen  Flüssigkeit,  dem  Plasma,  suspendiert. 
Sie  lassen  sich  von  diesem  durch  Zentrifugieren  trennen.  Man  erhält  dann 
über  den  abgesetzten  Blutkörperchen  das  klare,  gelb  gefärbte  Plasma. 
Diese  Scheidung  in  Formelemente  und  in  Plasma  läßt  sich  jedoch  nur 
unter  ganz  bestimmten  Bedingungen  ausführen.  Läßt  man  nämlich  das 
aus  irgend  einem  Blutgefäß  —  meist  der  Carotis  —  entnommene  Blut 
einfach  stehen,  dann  bemerkt  man  bald  eine  eigenartige  Umwandlung. 
Botst  sich  nämlich  am  Boden  des  Gefäßes,  in  dem  es  aufbewahrt  wird, 
ein  festes  Gerinnsel  ab,  das  die  Blutkörperchen  in  sich  einschließt,  über 
dieser  Blutkuchen  genannten  Masse  steht  eine  klare  Flüssigkeit,  die  mit 
dem  Plasma  große  Ähnlichkeit  hat,  sich  jedoch  von  fflODOm,  wie  wir  gleich 
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sehen  werden,  sehr  wesentlich  unterscheidet.  Diese  durch  Kontraktion  des 
Blutkuchens  sich  nachträglich  noch  bedeutend  vermehrende  Flüssigkeit  wird 
Serum  genannt.  Cberlättt  man  das  Blut  nicht  einfach  sich  selbst,  sondern 
wird  es  sofort  nach  der  Entnahme  aus  dem  Tierkörper  mit  einem  am 
besten  etwas  rauhen  Holz-  oder  Glasstabe  gerührt,  so  scheidet  sich  sehr 
bald  an  diesem  ein  Gerinnsel  —  Fibrin  genannt  —  aus.  Die  Blutkörper- 
chen bleiben  nun  zum  weitaus  gröttten  Teil  im  Serum  suspendiert.  Man 
nennt  diese  Mischung  von  Serum  und  Blutkörperchen  defihriniertes 
Blut  Der  Unterschied  zwischen  dem  ersten  und  diesem  Versuche  besteht 
einfach  darin,  datt  bei  der  spontanen  Gerinnung  das  Fibrin  die  Blutkörper- 
chen in  seinen  Maschen  festhält  und  nur  das  Serum  auspreßt,  während 
wir  bei  der  nach  dem  ..m  lilagen"  des  Blutes  eintretenden  Gerinnung  das 
Fibrin  von  den  Blutkörperchen  getrennt  erhalten. 

Uns  interessiert  hier  in  erster  Linie  die  Frage,  worin  die  Verschieden- 
heit zwischen  Plasma  und  Serum  besteht.  Während  wir  im  normalen  Blute, 
so  wie  es  in  unseren  Gefäßen  zirkuliert,  im  Wesentlichen  nur  swej  Bcrtlld 
teile,  das  Plasma  und  die  Blutkörperchen,  unterscheiden  können,  enthält 
das  geronnene  oder  geschlagene  deren  drei,  nämlich  Blutkörperchen,  Serum 
und  Fibrin.  In  beiden  Zuständen  des  Blutes  finden  wir  Blutkörperchen 
bleiben,  wenigstens  was  die  roten  Blutkörperchen  anbetrifft,  soweit  unsere 
Kenntnisse  reichen,  bei  der  Gerinnung  des  Blutes  unverändert.  Das  Plasma 
hingegen  zerfällt  in  zwei  Teile,  in  Serum  und  in  Fibrin.  Das  folgende  Schema 
gibt  uns  diese  Verhältnisse  wieder: 
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Das  Fibrin  entstammt  unzweifelhaft  dem  Plasma.  Es  könnte  in  diese 
als  solches  vorgebildet  sein  und  unter  normalen  Verhältnissen,  das  heüit 
beim  Verweilen  des  Blutes  in  den  Blutgefälkn  sieh  in  Losung  befinden 
und  nur  unter  bestimmten  Bedingungen  zur  Ansfällung  kommen.  Andrer- 
seits ist  es  natürlich  auch  denkbar,  daß  das  Fibrin  als  solches  dem  1 
überhaupt  nicht  angehört,  sondern  in  einer  Vorstufe  in  diesem,  d.  b.  dem 
Plasma  enthalten  ist.  Eingehende  Untersuchungen  zeigten  bald,  daß  die 
letztere  Ansicht  die  richtige  ist.  Es  ist  klar,  daß  das  seltsame  und  auf- 
fallende Phänomen  der  Blutgerinnung  seit  den  ältesten  Zeiten  die  Auf* 


Da*  Wut. 


merksamkeit  der  verschiedensten  Forscher  auf  sich  lenkte,  besitzt  doch 
der  tierische  Organismus  in  diesem  Vorgang  ein  Schutzmittel  von  der 
gröliten  Bedeutung,  um  bei  Verletzungen  den  Blutverlust  zu  beschränken 
und  die  Blutung  schließlich  zum  Stillstand  zu  bringen. 

Die  ersten  eingehenden  und  systematischen  Untersuchungen,  auf 
denen  das  ganze  Gebäude  der  Lehre  von  der  Blutgerinnung  ruht,  ver- 
danken wir  vor  allem  den  beiden  Forschern  Huchmum*)  und  Alexander 
Schmidt.*)  Beide  haben  unabhängig  voneinander  die  wesentlichsten  Punkte 
der  Blutgerinnung  aufgeklärt.  Buchanan  macht  die  wichtige  Beobachtung, 
dad  Hydrocelenflüssigkeit,  welche  an  und  für  sich  nicht  gerann,  dies  sofort 
tat.  wenn  er  dieser  etwas  Blutserum  oder  ein  Blutgerinnsel  zufügte.  Nun 
gerinnt  ja  Blutserum  selbst  auch  nicht,  es  ist  ja  beim  Gerinnungsvorgang 
entstanden.  Somit  war  aus  der  Vereinigung  zweier  an  und  für  sich  nicht 
gerinnender  Substanzen  eine  Gerinnung  hervorgegangen.  Buchanan  schloß 
aus  diesem  Verhalten  mit  Recht,  dal',  zur  Blutgerinnung  mindestens  zwei 
Substanzen  nötig  sind.  l)ie  eine  sprach  er  als  das  an  und  für  sich  unveränder- 
liche flüssige  Fibrin  an.  Die  zweite,  deren  Herkunft  aus  den  weißen  Blut- 
körperchen er  schon  recht  wahrscheinlich  machte,  sollte  auf  dieses  Fibrin  ein- 
wirken und  es  in  eine  unlösliche  Form  überführen.  Das  „lösliche"  Fibrin 
suchte  bereits  Denis3)  zu  isolieren,  indem  er  Blut  in  '  r  Volumen  gesättigter 
Natriumsulfatlösung  auffing  und  dadurch  dessen  Gerinnung  verhinderte. 
Nun  lief»  er  die  Blutkörperchen  absitzen  und  fällte  aus  dem  abgeheberten 
Plasma  durch  Sättigung  mit  Kochsalz  einen  EiweiUkörpcr,  der  sich  in 
Wasser  löste,  jedoch  nach  kurzer  Zeit  gerann.  Diese  Substanz,  welche  wir 
als  eine  Vorstufe  des  Fibrins  auffassen  können,  wollen  wir  im  folgenden 
mit  dem  Namen  Fibrinogen  bezeichnen.  Dali  zur  Umwandlung  des 
Fibrinogens  in  Fibrin  eine  zweite  Substanz  notwendig  ist,  hat,  wie  erwähnt 
schon  Buchanan  sehr  wahrscheinlich  gemacht.  Bb  ist  das  grolle  Verdienst  von 


'  l  Buehanan;  Un  the  cnagulation  uf  the  blood  and  other  fibrinfernus  liqnid*. 
1845.  Proceed.  of  the  Philosoph.  Soc.  of  Glasgow.  2.  1844—48. 

*)  Alexander  Schmidt:  Ober  den  Faserstoff  und  die  Ursachen  seiner  Gerinnung. 
Archiv  f.  Anat.  u.  Physiol  1861.  —  Weitere«  Qber  den  Faserstoff  und  die  Ursachen 
seiner  Gerinnung.  Ebenda  1862  —  Neue  Untersuchungen  Über  die  Fasemoffgerin- 
nung.  /JHlger*  Archir  6.  MB.  1K72.  —  Beziehungen  des  Faserstoffes  xu  den  farblosen 
und  roten  Blutkörperchen.  Ebenda.  9.  354.  1874.  Über  die  Beziehungen  der  Faserstoff- 
gerinnung zu  den  kürperl UMB  Eleuientou  de«  Blutes.  Ebeuda.  11.  291  D  Dd6  1875; 
»gl  ferner:  Ebenda  18.  103.  1876.  —  Es  sei  im  übrigen  anf  AU  tieffhr he,  systematisch 
geordnete  Literaturübersicht  und  auch  Darstellung  der  Chemie  der  Blutgerinuung  von 
1J.  Moratritz  (Die  Chemie  der  Blutgerinnung.  Ergebnisse  der  Physiologie.  Jg.  4.  307. 
1905)  verwiesen.  —  Von  weiteren  zusammenfassenden  Arbeiten  erwähnen  wir:  Alexander 
Schmidt.  Die  Lehre  von  den  fermentatiren  Gerinnnngserscheinungen.  Dorpat  1876;  Zur 
Uliitlehre.  I-eipzig  1892  und:  Weitere  Beitrage  zur  Blutlehre.  Wiesbaden  1895.  —  Arthus: 
Neuere  Arbeiten  über  Blutgerinnung.  Collection  scientia.  Paris  1899.  —  K  Schtcalb*: 
Untersuchungen  zur  Blutgerinnung.    Beitrage   zur  Chemie  und  Morph. ib.  .Agu- 

lation  de«  Blutes.  Braunschweig  1900.  —  Al/red  SoMMmMm  1  erinnnng. 

Zentralbl.  f.  Stoffwechsel-  and  Verdauungskrankheiten.  Jg.  6.  143.  1905. 

*)  Denis:  N'ouvelles  Ctudes  chiniiques.  physiukviquw  et  medecinee  sur  les  substances 
albuminoide«.  Paris  1866  und:  Memoire  sur  le  sanir.  Paris  1859. 
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Jnmdl,  nachgewiesen  zu  haben,  datt  dem  Gerinnungsvorgange 
ein  Fermentprozeli  zugrunde  liegt.  Es  gelang  ihm,  aus  dem  Blutserum 
eine  Substanz  zu  isolieren,  welche  in  beliebig  kleinen  Mengen  eine  um- 
fangreiche Fibrinausscheidung  bewirkte.  Beim  Erhitzen  auf  100°  wird 
die  Substanz  unwirksam.  I  »as  Optimum  ihrer  Wirkung  liegt  bei 
Alexund',-  SrJtw/ttt  nennt  £16666  Produkt  Fibrinfermeut  l )  Ihirch  seine 
Kinwirkung  auf  das  Fibrinogen  würde  also  Fibrin  entstehen.  Das  zirku- 
lierende Blut  enthalt  kein  Fibrinferment.  Es  entsteht  erst  in  der  gerinnen- 
den Flüssigkeit,  und  zwar,  wie  Alexander  Schmidt  aus  seinen  Beobach- 
tungen folgert,  durch  den  Zerfall  der  weilien  Blutkörperchen.  Wir  müssen 
hier  erwähnen,  daß  dieser  Forscher  die  Bildung  des  Fibrins  sich  nicht  so 
einfach  vorstellte.  Kr  nahm  nicht  eine  Vorstufe  des  Fibrins  an,  sondern 
er  lieti  dieses  aus  der  Vereinigung  von  zwei  ganz  verschiedenartigen  Pro- 
dukten, einer  fibrinogenen  und  einer  fibrinoplastischen  Substanz,  hervor- 
gehen. Gegen  diese  Auffassung  nahm  ülof  HammarsU-n  ')  Stellung,  indem 
er  der  Gerinnung  die  fermentative  Umwandlung  nur  eines  Eiweil'körpers. 
des  Fibrinogens,  zugrunde  legte.  Die  weiteren  t'iiteiMiehiingeu  lehrten,  dal! 
die  Vorstellung  Banmaritmt  von  der  Blutgerinnung  die  richtige  ist. 

Wir  müssen  noch  eines  wichtigen  Punktes  gedenken.  J 
Schmidt  weist  schon  darauf  hiu ,  daü  zum  Zustandekommen  der  Blut- 
gerinnung die  Anwesenheit  von  Neutralsal/en  ein  unbedingtes  Krfonb 
ist.  Nach  seiner  Ansicht  verhalten  sich  nach  dieser  Richtung  alle  löslichen 
Salze  der  Alkalien  und  Erdalkalien  gleich.  Hommarskn  jedoch  war  « 
aufgefallen,  daß  Chlor  calci  um  einen  besonders  günstigen  Einfluß  anf 
die  Schnelligkeit  der  Gerinnung  ausübt.  Die  Notwendigkeit  der  Kalk- 
salze zur  Blutgerinnung  ist  in  klarer  Weise  erst  von  Arthus*)  und  Arthm  und 
I'uyt's*)  erwiesen  worden.  Sie  zeigten,  daß  Blut,  welches  direkt  aus  dem 
Körper  in  Alkalioxalatlüsung  aufgefangen  wird,  nicht  gerinnt.  Werden  aber 
diesem  Oxalatplasma  im  Oberschuß  Kalksalze  zugesetzt,  so  tritt  Gerin- 
nung ein.  Es  ist  verlockend,  nach  dieser  Beobachtung  die  Blutgerinnung 
in  Parallele  mit  der  Gerinnung    des  Kaseins    durch  das  „Labfei  nient  •  zu 


M  Bedauerlicherweise  sind  die  am  fVi.'riimuiigsrorgange  beteiligten  Substanzen  mit 
.i'isfiiii-i|i-n:iiiigsUjn  Kamen  belegt  worden.  Wir  wühlen  hier  absichtlich   im  Interesse 
einer  klaren   Darstellung  die  der  Wirkung  und  Stellung  der  einzelnen  Körper  am  besten 
entsprechenden  Kamen  aus  und  unterlassen    eine  Auffuhrung    aller  der  mehrfachen  Be- 
zeichnungen. 

')  Olof  Hammartten:  Untersuchungen  über  die  Faserstoffgorinnung.  Kor»  acta 
Reg  Soc  Scient.  Upsala.  Ser  3.  10.  I.  1875.  —  rntersnc.hungen  über  die  sog.  Kibringencra- 
toron.  Upsala  läkarcfüreuinirs  förh  and  Ungar.  11.  1870.  —  Vgl.  auch:  Über  das  Para- 
ilin.  tyNtyrrv  Archiv.  17.413.  1H78;  18.  38.  1878  und:  Über  das  Fibrinogen.  Kheada 
19  MB  18»;  22.  443.  1880;  86.  437.  1883  —  Vgl.  auch  FrtiUricq;  Untersuchaajw 
über  die  Blutgerinnung    I.  Bull,  de  l'arad.  roy.  Belgiquo.  2.  serie   44.  7    1877. 

s)  Arthus:  Untersuchungen  über  die  Gerinnung  des  Blutes.  These  de  duet.  Paris 

ISflOi  —   Arthus  und  1'apin:   Keue    chemische  Theorie    den  i  umung.    Archiv,  de 

physiul.  22.  789.  1890.  —  Arthm:   Vergleichung   der  Koagulation    de«  Blutes  und  der 

Kasebildung  in  der  Milch.  Compt.  read,  de  la  soc  biol.46.  436.  1893.        Vgl.  auch  Archiv. 

•i-l.  S    17.   189G  und  (  mupi.  rend.  soc.  biol.  64.  526.  1079. 
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setzen.  Letzterem  entspricht  das  Fibrinferment  Dieses  verwandelt  das  Fibrino- 
gen in  Fibrin,  das  ein  unlösliches  Kalksalz  bildet  und  ausfallt.  Diese  einfache 
Vorstellung  des  Gerinnungsvorganges  des  Blutes  hat  sich  als  nicht  richtig 
erwiesen.  Die  Kalksalze  müssen  in  anderer  Weise  wirksam  sein. 

Um  ein  volles  Verständnis  der  Blutgerinnung  und  der  hierbei  in  Be- 
tracht kommenden  Vorgänge  zu  erhalten,  ist  es  notwendig,  auf  folgende 
Punkte  hinzuweisen.  Wir  sind  namentlich  bei  igt  Besprechung  der  Ver- 
dau iiugsfermente  fortwährend  auf  die  Beobachtung  gestoßen,  daß  die  Fer- 
mente von  den  Drüsenzellen  nicht  als  solche  abgegeben  werden,  sondern  in 
Vorstufen,  die  ganz  allgemein  den  Namen  Zymogene  führen.  Die  Umwand- 
lung dieser  unwirksamen  Stoffe  in  wirksame  wird  durch  verschiedene 
Agentien  bewirkt.  Halten  wir  uns  an  das  Trypsinzymogeti.  Wir  haben  ge- 
sehen, daß  dieses  unter  anderem  durch  einen  Stoff  aktiviert,  d.  h.  in  Trypsin 
verwandelt  wild,  der  von  den  Epithelzellen  der  Darmschleimhaut  herstammt 
und  im  Darmsafte  enthalten  ist.  Es  ist  dies  die  sog.  Enterokinase.  Andrer 
soits  müssen  wir  an  den  Befund  eines  Stoffes  erinnern,  der  von  der  lilut 
bahn  aus  die  Drüsenzellen  des  Pankreas  zu  vermehrter  Tätigkeit  anregt. 
Es  ist  dies  das  Sekretin.  Auch  dieses  findet  sich  in  einem  Vorstadimn  in 
der  Darmschleimhaut  und  wird  erst  durch  die  Einwirkung  von  Säure  frei. 
Wir  wissen  allerdings  nicht  genau,  wie  «las  Sekretin  die  Pankreasdrüsen- 
zellen beeinflußt,  ob  es  direkt  auf  die  Drüsenzellen  einwirkt  oder  aber 
indirekt  durch  Vermehrung  der  Blutzufuhr.  Jedenfalls  ersehen  wir  soviel 
aus  diesen  Beobachtungen,  daß  die  Fermentbildung  ein  recht  komplizierter 
Prozeß  ist  und  mit  der  Entstehung  des  /Ailingens  noch  keineswegs  die 
Fermentwirkung  gesichert  ist. 

Nach  diesem  Ausblick  müssen  wir  uns  fragen,  ob  nicht  auch  das 
Fibrinferment  ein  Zvmogonstadium  besitzt,  und  unter  welchen  Bedingungen 
flOOOO  in  das  aktive  Stadium  übertritt.  Die  weitere  Beobachtung  hat  auch 
in  der  Tat  ergeben,  daß  das  Fibrinferment  in  einer  inaktiven  Form 
existiert.  Wir  wollen  sie  einfach  als  Zvmogen  des  Fibrin fermentes 
bezeichnen.  Dieses  Zvmogen  kann  aus  Oxalatplasma  in  grifft rer  Menge 
gewonnen  werden  und  wird  erst  durch  Digerieren  mit  Chlorcalciumlösung 
aktiv.  Es  entsteht  hierbei  das  Fibrinferment.  Dieses  kann  nun  auch 
Oxalatplasma,  das  ja,  da  die  Kalksalze  ausgefällt  sind,  an  und  für  sich 
ungerinnbar  ist ,  zur  (lerinnung  bringen.  Nach  dieser  Beobachtung  ist 
es  naheliegend,  anzunehmen,  dali  die  Kalksalze  eine  Rolle  bei  der  Akti- 
vierung des  Zymogens  spielen.  Das  Plasma  enthält  normalerweise  nur 
das  Zvmogen  des  Fibrinfermentes  und  nicht  das  Fibrinferment  selbst. 
Im  gerinnenden  Blut  entsteht  unter  dem  Einflüsse  der  Kalksalze  aktives 
Fibrinferment,  das  nun  seine  Wirkung  auf  das  Fibrinogen  entfaltet 
Hat  man  jedoch  vor  dem  Eintritt  der  (»erinnung  die  Kalksalze  aus  dem 
Plasma  durch  Fällung  mit  Oxalsäure  entfernt,  so  bleibt  diese  aus, 
weil  das  Zy mögen  des  Fibrinfermentes  erhalten  bleibt  und  als  solches 
gänzlich  unwirksam  ist.  Eine  weitere  Stütze  für  die  Ahm •haiiuug.  dal'<  Im- 
Kalksalze  nur  in  dieser  Phase  der  Blutgerinnung  wirksam  sind  und  nicht 
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etwa  direkt  an  der  Umwandlung  des  Fibrinogens  in  Fibrin  teilnehmen, 
geben  die  Versuche  von  Hammarsten.  Kr  wies  zunächst  darauf  hin,  daß 
für  die  Gerinnung  nur  die  Kalkverbindungen  in  Betracht  kommen,  die 
durch  Oxalsäure  fällbar  sind.  Das  Oxalat  plasma  enthält  Btetfl  noch  Kalk, 
offenbar  handelt  es  sich  um  kompliziertere  organische  Caleiumverbin- 
dungen.  Es  gelingt  nun,  Fibrinogen  bei  Abwesenheit  von  mit  Oxalat  fäll- 
baren Kalksalzen  durch  Fibrinferment  in  Fibrin  umzuwandeln.  Dieser  Ver- 
such ist  dem  eben  angeführten  mit  Oxalatplasma  völlig  analog.  Hammar 
konnte  auch  zeigen,  daß  das  Fibrin  nicht  als  eine  Kalkverbindung  auf- 
gefaßt werden  darf.  Wie  die  Kalksalze  bei  dieser  Aktivierung  defl  X\  mö- 
gen* wirksam  sind,  entzieht  sich  einstweilen  völlig  unserer  Kenntnis.  Es 
ist  möglich,  daU  ihr  Einfloß  auf  das  Zy mögen  ein  direkter  ist,  Bfl  ist 
aber  auch  sehr  wohl  denkbar,  datt  die  Kalksalze  sekundär  durch  Ki/ielung 
bestimmter  Bedingungen  usw.  ihre  Wirkung  entfalten.  Einstweilen  wollen 
wir  daran  festhalten,  daß  sie  an  der  Pherführung  des  Zymogens  des  Fibriu- 
fermentes  in  dieses  selbst  beteiligt  sind  und  im  übrigen  mit  der  Fibrin- 
MMung  direkt  nichts  zu  tun  haben. 

Wir  wollen  an  dieser  Stelle  darauf  hinweisen,  daß  in  jüngster  Zeit 
beobachtet  worden  ist,  daß  die  Kalksalze  auch  eine  aktivierende  Wirkung 
auf  das  Trypsinzy mögen  ausüben.  Wird  nämlich  inaktiver  Pankreassaft  mit 
Fluornatrium  versetzt,  so  bleibt  er  in  diesem  Zustand  und  kann  erst 
durch  Zusatz  von  Calciurasalzen  seine  Aktivität  erlangen.  Hier  wirken 
offenbar  diese  Salze  keineswegs  direkt  auf  das  Trypsinzymogen  ein.  Wild 
nämlich  Pankreassaft  durch  Kollodium  filtriert,  so  kann  nuu  der  Saft  auch 
durch  Zufügung  von  Calciumsalzen  nicht  mehr  aktiviert  werden 
der  diese  Beobachtungen  gemacht  hat,  stellt  sich  vor,  daß  beim  Filtrieren 
des  Pankreassaftes  durch  Kollodium  eine  Substanz  zurückgehalten  wird, 
welche  berufen  ist,  die  eigentliche  Aktivierung  vorzunehmen.  Die  Kalk- 
salzc  sollen  dieses  unbekannte  Produkt  selbst  wiederum  gewissermaßen 
aktivieren,  da  auch  die  Enterokinase  ein  Vorstadium  besitzen  kann.  Über- 
tragt  man  diese  allerdings  noch  keineswegs  abgeklärten  Beobachtungen  auf 
die  Verhältnisse  bei  der  Blutgerinnung,  so  müßte  man  sich  vorstellen, 
daß  das  Zy  mögen  des  Fibrinfermentes  gleichfalls  von  einer  der  Entero- 
kinase entsprechenden  Substanz  aktiviert  wird,  und  auch  diese  in  einer 
iuaktiven  Form  im  Blute  vorhanden  ist  und  erst  durch  die  Anwesenheit 
der  Kalksalze  auf  irgend  eine  Weise  in  die  aktive  Form  tibetgehl 

Wir   müssen    noch    auf    eine   weitere    Beobachtung    zurm-kgr« 
die  wir  bei  der  Betrachtung  der  Verdauungsformente  gemacht  haben.  Wir 

'I  Dflezenne:  Activation  du  sur  pancreatiqne  par  les  «eis  du  calcium- t'<-mpt. 
rend.  de  la  soc.  de  Biologie.  Nr.  33.  1906.  —  Sin  le  n'-le  de«  sels  dans  l'activatioa  da 
buc  pancrtatiijue.  SpIdfictM  dfl   I  ■Jciuni    Kbi-iulu.  Nr.  33.   l'.«)> 

;)  Itoli  ilie  Kalksalze  nicht  dircki  an  der  Aktivierung  des  Fibrmterun'iit-ZvmogS*! 
betrfBgl  Mini,    ist  schon  deshalb    sehr  wahrscheinlich,    weil  ea  nicht  rec.l  dlifk 

wäre,    weshalb    normalerweise    im  Blute    beide  Stoffe  nebeneinander  vorkommen,   ok«< 

ieb  Jodoch  zu  beeinflussen.    Die  Kalksalzt»  können  erat  in   Aktion  treten,  wenn  • 
das  Kiliiinfci turnt  Zymofen   in  irgend  einer  Weise  sclmu    verändert  ist. 


Da*  Blut. 


erwähnten,  daLl  die  Galle  und  auch  der  Darmsaft  ganz  allgemein  die 
Fähigkeit  besitzen,  die  Wirkung  des  Pankreassaftes  zu  steigern.  Nach 
allem,  was  wir  wissen,  kann  es  sich  hierbei  im  Wesentlichen  nicht  nur  um 
eine  Umwandlung  von  Zymogen  in  wirksames  Ferment  handeln.  Die  ge- 
nannten Sekrete  wirken  auf  den  Fermentvorgang  direkt  beschleunigend. 
Solange  wir  das  Wesen  der  Fermente  nicht  kennen,  ist  es  natürlich  ganz 
aussichtslos,  eine  irgendwie  begründete  Vorstellung  dieser  beschleunigenden 
Wirkung  zu  entfalten.  Wir  können  nur  die  Tatsachen  mitteilen  und  er- 
wähnen, rlali  es  auch  Stoffe  gibt,  die  viele  Fermentprozesse  verlangsamen, 
ohne  das  Ferment  direkt  zu  schädigen. 

Auch  nach  derartigen,  die  Blutgerinnung  beschleunigenden  Stoffen 
müssen  wir  uns  hei  der  Wirkung  des  Fibrinfernientes  umsehen.  Dali  ge- 
rinnungsbeschleunigende  Substanzen  existieren,  ist  schon  recht,  lange  be- 
kannt. Schon  Buc/utnan  hat  eine  solche  Wirkung  verschiedener  Gewebe 
beobachtet.  Es  hat  dann  vor  allem  Bauschenburh  ')  in  einwandfreier  \N 
nachgewiesen,  dal>  in  den  Gewebszellen  gerinnungsbefördernde  Stoffe  vor- 
handen sind.  Kr  wies  besonders  darauf  hin,  dal',  an  Nukleinsubstaiizen  reicht* 
Gewebe  von  besonders  guter  Wirkung  sind.  Foä  und  l'eUacum  '•)  zeigten 
ferner,  dali  die  Injektion  der  verschiedensten  Gewebssäfte  intravaskuläre 
Gerinnungen  hervorruft.  Es  hat  sich  eine  langwierige,  wenig  erquickliche 
Diskussion  darüber  entsponnen,  ob  diese  in  den  Zellen  der  Gewebe  mit- 
hält enen.  die  Gerinnung  anregenden  Stoffe  als  dem  Fibrinferment  ent- 
sprechende Verbindungen  zu  betrachten  sind,  oder  aber,  ob  sie  dessen  Wir 
kung  im  Plasma  nur  verstärken.  Die  erstere  Ansicht  hat  etwas  Verlockendes. 
Einmal  besitzen  nach  manchen  Beobachtungen  die  Leukozyten  ebenfalls 
die  Vorstufe  des  Fibrinferments.  Es  wäre  an  und  für  sich  nicht  undenkbar, 
daß  auch  andere  Körperzellen  ähnliche  oder  gleiche  Produkte  enthalten, 
zumal  es  bekannt  ist,  dal»  nach  dem  Tode  auch  in  den  Zellen  Gerinnungs- 
vorgänge zu  beobachten  sind,  welche  in  Analogie  mit  der  Blutgerinnung 
gesetzt  werden  können. 

Manche  Beobachtungen  machen  es  jedoch  wahrscheinlich,  dali  die 
gerinnung8besclil«'iinigende  Wirkung  der  Gewehsextrakte  doch  auf  einem 
ganz  anderen  ProzeU  beruht,  als  der  direkten  Zuführung  von  Fibrinfenm  nt. 
Es  seien  vor  allem  die, Beobachtungen  von  Dclezcmu3)  hier  Angeführt.  Ki 


')  HatufJunbach:  Über  die  Wechselwirkungen  zwischen  Protoplasma  und  Blut- 
plasma.  Inaap.-Diss.   Ilorpat   1883. 

..//  uri.i  r  Mimii    I  ber  du  HMaoftttemMri  "i"1  Bbn  äk  tortrti 
Wirkung  von  einigen   frischen  Organen.  Aren.  Science  med.    7.  119.   II 

■)  C.  Iklestnne :  Bereitung  eines  reinen  und  hallhareu  Plasma  durch  einfaches 
/••ntrifugieren  von  Yngelbliit.  (Vunpt.  rend.  MW,  bkl.  48.  782  und:  Sur  la  lenteur  de  la 
coagulation  normale  du  sang  cbea  lea  oiseau  rend.  del'Acad  de«  Sciences    122 

1281.   18%.   —    Untersuchtiuyeu  über  dir  BflriHUBg    des  Ulm.  ■  •ein.    Arch.  de 

pln-iol.  888    1897.   —    Ob«  dir  Qc  des  Blutes  bei  Reptilien,   l'ompt.  rend 

l-iol   -19   4*12.  1R97.  —    (her  die  Gerinnung  des  Blutes  bei  den  Bat™ 

|.t.  rend.  soc.  biol    49.  489.  1897  und:    Allgemeine    Cbersicht    über    die  (Jerinnunu 
des  Blutes  bei  den  Verlohn»"  I    49.  000    1897. 
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zeigte,  dal»  das  Blut  der  Vögel,  Reptilien,  Batrachier  und  der  Fisrhe  an 
und  für  sich  sehr  langsam  gerinnt.  Gewinnt  man  z.  B.  Vogel hlut  in  der 
Art,  dafi  man  sorgfaltig  jede  Berührung  des  ausfließenden  Blutes  mit  den 
Geweben  vermeidet,  so  läßt  es  sich  in  vollkommen  staubfreien  Gefallen 
lange  aufbewahren,  ohne  dali  es  gerinnt.  Durch  Zentrifugieren  kann 
man  das  Plasma  abscheiden,  das  sich  gleichfalls  bis  zur  Fäulnis  auf- 
heben laut,  ohne  dafi  G crinnung  eintritt.  Wird  jedoch  zum  zellfreien 
Plasma  oder  auch  zum  Blute  selbst  etwas  Gewebssaft  zugesetzt,  so  tritt 
sofort  Fihrinhildiing  ein.  Gerinnt  das  Blut  von  sich  aus,  dann  liflt  sich 
nachweisen,  dali  die  Entstehung  der  Gerinnsel  an  den  Stellen  erfolgt  ;m 
denen  die  Leukozyten  angehäuft  sind.  Mit  Saugetierblut  lallt  sich  d" 
Experiment  nicht  ausführen,  weil  es  zu  rasch  gerinnt.  Offenbar  sind  die 
Leukozyten  der  Säugetiere  weniger  resistent  als  diejenigen  der  genannten 
Ti<  rklassen.  Es  wäre  ja  noch  immerhin  denkbar  gewesen,  daß  durch  den 
Gewebssaft  aktives  Fibrinferment  ihm  Blute  resp.  dem  Plasma  zugefuhi. 
würde ,  während  das  Zymogen  des  Fibrinfermentes  des  Blutes  und  dee 
Plasma«  selbst  aus  irgend  einem  Grunde  nicht  in  den  aktiven  Zustand 
übergeführt  werden  kann.  Dali  dieser  Einwand  nicht  berechtigt  ist .  hat 
Munur/tz1)  bewiesen.  Er  zeigte,  daß  die  Gewehsaugzüge  auch  bei  An- 
wesenheit von  Kalksalzen  nicht  imstande  sind,  eine  Fibrinogenlo- 
zum  Gerinnen  zu  bringen.  Bringt  man  jedoch  die  Gewebsextrakte  zum 
Klute  selbst,  so  tritt  eine  ganz  erhebliche  Beschleunigung  des  «ierinnungs- 
vorganges  ein.  vorausgesetzt,  dali  Kalksalze  vorhanden  sind.  Im  entkalkten 
Gansplasma  z.  B.  sind  die  Gewebssäfte  völlig  unwirksam. 

Wir  wollen  hier  einfügen,  dal',  bereits  AU.ftnJcr  $<:hmidt  gerinnnngs- 
beschleunigende   und  -verlangsamende  Stoffe   unterscheidet.    Sie  sollen  in 
den  Leukozyten  und  den  Körperzellen  überhaupt  enthalten  sein.  Die  ersteren 
können  diesen  durch  Alkohol  entzogen  werden,  die  letzteren  dagegen  nicht 
Man  kann  sich  vorstellen,  dali  diese  gerinnungsbeschleunigenden  Stoffe  das 
Zymogen   des  Fibrinfermentes    aktivieren.    Unter   normalen  Verhältni 
d.h.  solange   das  lilut    in   den  Gefällen   zirkuliert,   besteht    zwischen  den 
gerinnungshemmenden  und  -beschleunigenden  Substanzen  gewisseren  alle' 
Gleichgewicht,  hei  der  Gerinnung  verschiebt  es  sich  zugunsten  der  letzteren 
So  plausibel   diese  Vorstellungen  auch  sein  mögen,  so   müssen   wir  doch 
betonen,  dali  eine  sorgfältige  Analyse  der  einzelnen  Prozesse  nicht   vorliegt 

Sollen  wir  nach  dem  eben  Mitgeteilten  ein  Bild  der  Gerinnung  de- 
Blutes entwerfen,  so  dürfen  wir  als  gesicherte  Tatsachen  annehmen,  da£ 
das  Blut,  resp.  das  Plasma  eine  Verbindung  enthalt,  das  Fibrinogen,  das 
als  Vorstufe  des  Fibrius  zu  betrachten  ist.  Dessen  Umwandlung  in  Fibrin 
entspricht  einem  Fermentprozeli.  Die  Fermentwirkung  kommt  dem  Fibrin- 
ferment zu,  das  jedoch  im  Blute  als  solches  nicht  vorkommt,  sondern  hfffWt 
wahrscheinlich  im  Plasma  in  einer  unwirksamen  Vorstufe,  dem  Zymogen  des 

')  F.  toormrit:;  I  toi  trüge  zur  Kenntnis  der  Blutgerinnung.  Archiv  f.  klin.  Medizin. 
7».  1.  1906  und  HaflMiKttra  Beitrage  5-  133.  1904  Vgl  auch:  Zur  Kenntnis  der  Vorstufen 
des  Kibniifonnrntes.  l/ofni'iätera  Beiträge.  4.  381 .  L9Q& 
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Fibrinfermentes,  enthalten  ist.  Damit  es  in  Aktion  treten  kann,  muH  ein  zweiter 
Stoff  Mlf  es  ein  wirken.  Es  muU  eine  richtige  Aktivierung  erfolgen.  Eine  exakte 
Kenntnis  des  Aktivators  des  Zymogens  des  Fibrinferments  liegt  einstweilen 
nicht  vor.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  daß  die  Aktivierung  durch  die  Kalk- 
salze selbst  erfolgt.  Manche  Beobachtungen  machen  es  hingegen  recht  wahr- 
scheinlich, daü  den  Kalksalzen  bei  dem  Prozesse  der  Fermentbildung 
dem  Zymogonstadium  keine  direkte  Rolle  zukommt.  Es  sprechen  auch  Tat- 
sachen dafür,  dati  eine  eigentliche  Kinase  vorhanden  ist,  die  selbst  wiederum 
in  irgend  einer  Weise  in  Freiheit  gesetzt  werden  muH,  um  in  Aktion  treten 
zu  können.  Hier  scheinen  die  Kalksalze  im  gesamten  Blutgerinnungsprozesse 
einzusetzen.  Es  sei  noch  erwähnt,  dalJ  zwei  Vorstufen  des  Zymogens  unter- 
schieden worden  sind.  Die  eine,  hier  nicht  erwähnte  Form,  soll  durch  Alkali 
oder  durch  Säuren  aktiviert  werden.  Man  hat  nämlich  beobachtet,  dati  Serum 
von  geronnenem  Blute,  das  an  und  für  sich  wenig  aktives  Fibrinferment 
enthält,  durch  Alkali-  oder  Säurezusatz  wieder  sehr  wirksam  gemacht  werden 
kann.  Es  ist  vorläufig  kein  Grund  vorhanden ,  zwei  Zymogenarten  anzu- 
nehmen. Wir  kommen  mit  MoruwiU  mit  der  Vorstellung  aus,  daß  das 
aktive  Fibrinferment  nach  dem  Gerinnungsvorgauge  aus  irgend  einem 
Gl  imde  inaktiv  wird.  Am  einfachsten  ist  die  Vorstellung,  dati  das  Fibrin- 
ferment sich  mit  einer  anderen  Verbindung  kuppelt  und  dadurch  seine 
wirksame  Gruppe  besetzt  wird.  Ebensowohl  ist  es  denkbar,  daß  durch  eine 
intramolekulare  Umlagerung  -  AnbydridbildUBg  z.  B.  —  der  inaktive  Zu- 
stand des  Fermentes  hervorgerufen  wird.  Das  zum  Serum  zugefügte  Alkali 
resp.  die  zugegebene  Säure  würde  im  ersteren  Falle  das  Ferment  wieder 
in  Freiheit  setzen  und  im  zweiten  Falle  die  Anhydridform  zurückverwandeln. 
Jedenfalls  sind  wir  keineswegs  genötigt,  eine  weitere  Vorstufe  des  Fibriu- 
fei  mentes  anzunehmen.  Es  geht  schon  aus  diesen  Erörterungen  hervor,  ein 
wie  komplizierter  Prozeß  die  Blutgerinnung  ist ,  und  wieviel  verschieden- 
artige Prozesse  ausgelöst  werden  müssen ,  um  den  ganzen  Vorgang  zum 
Ablauf  zu  bringen. 

Eine  Frage,  die  unser  Interesse  am  meisten  gefangen  nimmt,  ist  die 
nach  der  Auffassung  des  ganzen  Fermentprozesses.  Handelt  es  sich  um 
eine  hydrolytische  Spaltung  des  Fibrinogens  oder  um  einen  Oxydations- 
DMttfi  oder  dgl.  i*  Zur  Diskussion  steht  nur  die  erstere  Annahme.  Früher 
Stellte  man  sich  vor.  daß  das  Fibrinogen  in  der  Tat  unter  Wasseraufnahme 
in  Fibrin  und  einen  in  Wasser  löslichen  Stoff,  das  Fibringlobulin, 
zerfällt.  Neuerdings  wird  dieser  Auffassung  jede  Berechtigung  abgestritten. 
und  zwar  deshalb,  weil  es  gelingt,  Fibrinogenlösungen  zu  bereiten,  welche 
weder  bei  der  Gerinnung  n » fa  Im  der  Hitzekoagulation  Fibringlobulin 
abspalten.1)  Die  Fibrinhilduug  wird  nach  neuerer  Ansicht,  als  eine  intramole- 
kulare Umwandlung  des  Fibrinogens  aufgefaßt.  Es  ist  vorläufig  ganz  aus- 
sichtslos, eine  Entscheidung  dieser  Frage  herbeizuführen.  Das  Fibrinogen 
ist  ein  l.iweil. korper.  von  dem  wir  weiter  gar  nichts  wissen,  als  daß  er  den 


')  Huiskamy    /m    I  i bringlobulinfra^e.  Zeit>elu    f.  phjltol    Cluuiie.  44.  182 
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Globulinen  nahe  steht,  und  ebenso  gehört  das  Fibrin  den  ProteVnen  an. 
Es  ist  nun  wohl  denkbar,  dali  das  Fibrinogen  aus  mehreren  Fibrinmole- 
kiil-ii  besteht,  und  bei  der  Einwirkung  des  Fibrinfermentes  diese  unter 
Wasseraufnahme  abgespalten  werden,  so  dali,  obgleich  ausschließlich  Fibrin 
aus  dem  Fibrinogen  hervorgeht,  der  Gerinnung  eine  hydrolytische  Spaltung 
zugrunde  liegt.  Wir  sehen  vorläufig  keine  Tatsache  vor  uns,  die  einer 
solchen  Annahme  widerspricht,  und  möchten,  allerdings  unter  Betonung, 
datf  auch  uns  ein  exakter  Beweis  fehlt,  den  Fermentprozeß,  der  die  l  0 
Wandlung  des  Fibrinogens  in  Fibrin  vollzieht,  als  eine  Hydrolyse  auffassen 
Unter  gewöhnlichen  Verbaltnissen  flielit  das  131ut  hei  Verletzungen 
aus  den  Gefällen  stets  über  Gewehsbestandteile.  Seine  Gerinnung  wird 
dadurch  beschleunigt.  Wir  müssen  hier  einer  auffallenden  Anomalie  des 
Verhaltens  des  Blutes  gedenken,  nämlich  der  Hämophilie.  Bei  dieser 
ist  ilas  Blut  durch  seine  schwere  Gerinnbarkeit  ausgezeichnet.  Aus  den 
kleinsten  Wunden  sickert  das  Blut  beständig  aus.  Die  Neigung,  zu  ge- 
rinnen, kann  eine  derart  geringe  Rein,  daß  aus  kleinen  Wunden,  welche 
z.  B.  bei  der  Zahnextraktion  gesetzt  werden,  der  Verblutungstod  eintreten 
kann.  Die  Hämophilie  hat  nicht  nur  durch  diese  eigentümliche  Erschei- 
nung das  Interesse  der  Biologen  auf  sich  gezogen,  sondern  durch  eine 
weitere  fast  gesetzmäßige  Eigentümlichkeit.  Die  Hämophilie  ist  nämlich 
vererbbar,  und  zwar  sind  stets  —  mit  wenigen  Ausnahmen  —  nur  die 
männlichen  Glieder  der  sog.  Bluterfamilien  hämophil,  fast  nie  jedoch  die 
weiblichen.  Die  ersteren  vererben  jedoch  diese  Anomalie  nicht  weiter, 
wohl  aber  die  letzteren.  Ein  einfacher  Stammbaum  einer  Bluterfamilie  n 
diesen  interessanten  Vererbungstvpus  klarlegen: 

Familie  I1) 
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Mit  ö  sind  diejenigen  männlichen  Nachkommen  bezeichnet,  die  keine 
Bluter  waren,  #  entspricht  den  Blutern  und  Q  den  weiblichen  Gliedern 
dieser  Familien.  Wir  erwähnen  die  Hämophilie  deshalb  an  dieser  Stelle, 
weil    es    sehr    aussichtsreich    sein  muli,    diese  Anomalie    —   als  eine  Kr- 


')  Emil  Abderhalden:    Bei  trau'   zur  Kenntnis  der  Ursachen  der  Hämophilie.  Bei- 
trage 101  p.itl.oI.  Anatomie  and  da    tili  86  218.  1908.  —  Vgl.  auch 
//   stuh.l.   i'ir  Hämophilie  in  Wahl.   In&ug.-Dissert.  1903.  Zarich.  1880   —   A 
(iesrhicho-  uutl  Stammh.'iuni  dar  Bluter  von  Tenna.  Inaug  -Disaert.  Basel.  1885.  —  //  Saht» 
Cbei   ilas  Wesfn  dr-r  liuninphilie.  Zcitsclir.  f.  klin.  Medizin.  56.  1905. 
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krankung  ist  die  Hämophilie  kaum  aufzufassen,  denn  au  Her  dieser  mangel- 
haften Blutgerinnung  verhalten  sich  die  betreffenden  Individuen  durchaus 
normal        zum  Studium  der  Blutgerinnung  heranzuziehen. 

Die  Natur  bietet  uns  hier  ein  physiologisches  Experiment,  offeiih.ii 
fehlt  in  der  ganzen  Kette  der  Vorgänge,  welche  die  Gerinnung  einleiten 
nii*l  s<  hliei'lirh  beenden,  irgend  ein  Glied.  Man  dachte  zuerst  an  Kalk- 
mangel. Der  direkte  Versuch  stützte  diese  Annahme  nicht  Hin  Mangel  an 
Fibrinogen  kann  auch  nicht  vorliegen,  denn  das  Blut  des  Hämophilen 
liefert  ebensoviel  Fibrin,  wie  das  des  Gesunden.  Auffallend  verändert  ist 
die  Gerinnungszeit.  Sie  ist  ganz  bedeutend  verlängert.  Fügt  man  dem 
Blute  eines  Hämophilen  Spuren  von  defibriniertem  normalen  Blute  hinzu, 
so  wird  die  Gerinnung  beschleunigt. 

Das  Blut  des  Hämophilen  enthält  offenbar  alle  zur  Gerinnung  not- 
wendigen Bestandteile.  Es  enthält  genügend  Fibrinogen,  genügend  Kalk- 
salze und  nach  aller  Erfahrung  auch  genügend  Zy  mögen  des  Fibrin- 
fermentes,  dagegen  gewinnt  mau  den  Eindruck,  dal.l  das  Agens  nicht  in 
genügender  Menge  vorhanden  ist,  das  diese  Vorstufe  des  Fibrinfermentes 
in  die  aktive  Form  überführt.  Wir  haben  diese  Substanz  als  Kinase  be- 
zeichnet und  stellen  sie  auf  dieselbe  Stufe,  wie  die  Enterokinase.  Nun 
kennen  wir  Fälle  von  Hämophilie,  bei  denen  durchaus  nicht  das  Blut  als 
Ganzes  an  der  mangelhaften  resp.  langsamen  Gerinnung  partizipiert.  Die 
Hämophilie  als  solche  kann  auf  bestimmte  Gefäl.ihezirke  lokalisiert  sein, 
so  hauptsächlich  auf  die  Gefätte  der  Schleimhäute.  Während  Wunden,  die 
z.  B.  die  Haut  treffen,  sich  ganz  normal  verhalten,  können  kleinste  Ver- 
letzungen der  Schleimhäute  zu  enormen,  fast  unstillbaren  Blutungen  führen 
Nun  unterliegt  es  gar  keinem  Zweifel,  dal.'  eine  anatomisch»-  Anomalie 
der  betreffenden  GeiiUibezirke  vorliegen  mul'i,  denn  kleinste  Traumen,  die 
unter  normalen  Verhältnissen  niemals  eine  Blutung  herbeiführen,  genügen 
bei  den  betreffenden  Personen,  eine  solche  zu  veranlassen.  Mit  der  An- 
nahme eines  mangelhaften  anatomischen  Aufbaues  der  (iefaliwandungeu 
kommen  wir  jedoch  nicht  aus.  Es  ist  wohl  zu  verstehen ,  dali  mangelhaft 
gebaute  Gefäbe  leichter  platzen,  aber  nicht,  weshalb  die  Blutung  lange 
Zeit  ungeschwächt  fortdauert,  ohne  dal    sie  BOB  Stehen  kommt 

Das  charakteristische  Phänomen  einer  solchen  Blutung  ist  datt  unter 
einem  lockeren  Gerinnsel  das  Blut  fortwährend  wie  durch  einen  Schwamm 
durchsickert.  Das  sich  bildende  Koagulum  hat  keinen  rechten  Zusammen- 
hang mit  der  verletzten  Gefflliwand.  Es  liegt  ihr  höchstens  an,  ohne  mit 
ihr  in  inniger  Verbindung  zu  stehen.  Es  erfüllt  seine  Aufgabe  nicht,  in- 
dem es  die  Öffnung  d«  <s  nicht  verstopft.  Diese  Beobachtungen 
legen  den  Gedanken  sehr  nahe,  daf.1  der  Gefäßwand  selbst  hei  dem  Zu- 
standekommen des  Gerinnungsvorganges  eine  Bedeutung  zukommt .  und 
zwar  insofern,  als  die  verletzte  Stelle  Stoffe  abgibt,  die  die  Gerinnung 
iMBchleuuigen.  Wir  müssen  diese  Stoffe  als  Kinase  iKJzeichnen  und  ihren 
Angriff  im  ganzen  Gerinnuimsvorgang  auf  die  erste  Etappe  lokalisieren. 
d.  h.  ihnen  die  Eigenschaft  zuweisen,  das  Zymogen  des  Fihrinfenuentes  zu 
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aktivieren.  Es  liegt  somit  eine  mit  der  anatomischen  Anomalie  eng  ver- 
knüpfte chemische  vor.  Eß  ist.  nicht  ausgeschlossen,  daü  weitere  Studien 
auf  Grund  dieser  Beobachtungen  den  Nachweis  erbringen ,  welchem  Teil 
der  GefäiJwand  die  Sekretion  der  Kinase  zukommt.  Selbstverständlich  braucht 
die  Hämophilie  als  solche  nicht  einheitlich  zu  sein.  Ks  können  ihr  die  ver- 
schiedenartigsten Störungen  im  gesamten  Ablauf  des  ganzen  Gerinnungs- 
vorganges zugrunde  liegen.  Wir  haben  die  Hämophilie  nicht  nur  deshalb 
hier  angeführt,  weil  sie  uns  geeignet  scheint,  Licht  in  den  Gerinnungs- 
vorgang zu  bringen  ein  Weg,  der  übrigens  von  ff.  Sahli  zuerst  in  den 
Vordergrund  gestellt  worden  ist  — ,  sondern,  weil  uns  die  Vererbung  dieser 
so  außerordentlich  lokalisierten  Anomalie  in  der  ganzen  Kette  eines  Perment- 
prozesses von  größter  Bedeutung  erscheint. 

Wir  haben  bis  jetzt  die  sehr  wichtige  Frage  unbeantwortet  gelassen. 
halb  das  Blut  bei  normalen  GefälJwandnngen  im  Körper  nicht  gerinnt. 
Ks  ist  a  priori  nicht  einzusehen,  weshalb  nicht  auch  innerhalb  der 
t Tille  Bedingungen  vorkommen  können,  welche  das  Kibrinfennent  zur 
Wirkung  bringen.  Andrerseits  gibt  uns  gerade  der  Umstand,  dal»  der 
Gerinnungsvorgang  der  Mitwirkung  recht  vieler  Faktoren  bedarf,  mehrere 
Möglichkeiten  an  die  Hand,  «las  Ausbleiben  der  Gerinnung  in  den  Gefällen 
zu  verstehen.  In  letzter  Linie  wird  alles  darauf  ankommen,  eine  Aktivi- 
rung  des  Fibrinfermentes  hintanzuhalten.  Das  folgende  Experiment ')  macht 
uns  auf  einen  Faktor  bei  der  Einleitung  des  Blutgerinnnngsvorganges 
aufmerksam,  auf  den  vir  Oft -li  gar  nicht  geachtet  haben.  Wird  Blut  unte 
oder  Vaseline  aufgefangen,  so  bleibt  es  viele  Stunden  vollständig  flüssig. 
Ks  kann  mit  einem  eingefetteten  Glasstabe  geschlagen  werden,  ohne 
gerinnen.  Wird  dagegen  diese  Vorsichtsmaliregel  nicht  verwendet,  und  das 
Blut  mit  einem  gewöhnlichen  Glasstabe  geschlagen,  so  tritt  sofort  Ge- 
rinnung ein.  Man  kann  Blut,  das  in  paraffinierten  Gefäßen  aufgefangen 
worden  ist,  auch  zentrifu gieren  und  so  Plasma  gewinnen,  das  gleichfalls 
lange  Zeit  nicht  gerinnt,  wenn  es  weiterhin  in  eingefetteten  oder  paraffi- 
nierten Gefallen  gehalten  wird.  Wird  es  dagegen  in  ein  gewöhnliches  < 
gefaß  gegossen,  so  tritt  Gerinnung  ein.  Die  Berührung  mit  benetzbaren 
Fremdkörpern  mul»  eine  auslösende  Wirkung  auf  den  Gerinnungsvorgang 
ausüben.  Da  entkalktes  Baraffin plasma  in  Berührung  mit  Fremdkörpern 
nicht  gerinnt,  ist  es  ausgeschlossen,  daü  dieses  schon  aktives  Fibrinferment 
enthält.  Man  kann  per  exclusioneui  schlichen,  dal'»  die  Berührung  mit 
Fremdkörperu  die  Umwandlung  des  Zymogens  in  aktives  Ferment  in 
irgend  einer  Weise  beschleunigt.  Man  könnte  daran  denken,  das  . 
bleiben  der  Gerinnung  in  den  Gefällen  dadurch  zu  erklären,  dal)  man  an- 
nimmt, dal'  das  Blut  in  den  Gefäßen  mit  intakter  Intima  sich  ähnlich  ver- 

')  Brücke:  Über  die  Ursache  der  Gerinnung  des  Blutea  I  rdkowa  Arcuv  LI 
100.  1857.  —  Freund:  Über  die  Ursache  der  Blutgerinnung  Wiener  medi/.Jahrln.. 
8.  250.  1888  und:  Über  die  Ausscheidung  von  phosphorsaurem  Kalk  als  Ursache  der 
Blutgerinnung.  Ebenda.  564.  1889.  —  fiordet  und  G&rtpou:  Beitrag  /um  Studium  der 
Blutgerinnini.'  \im.ilrs  de  l'Iiistitut  histeui".  17.  822.  1903  und  Untenaohangai  über  die 
Blutgerinnung.  Ebenda.  18.  1.  1904. 
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hält,  wie  ira  eingefetteten  Gefall  außerhalb  des  Körpers.  In  der  Tat  wissen 
wir,  dal»,  wenn  die  Intima  aus  irgend  einem  Grunde  lädiert  ist.  sieh  sehr 
leicht  intravaskulftre  Gerinnungen  einstellen,  die  an  Ort  und  Stelle  unter  dttO 
Namen  Thrombosen  bekannt  sind  und  bei  ihrer  Verschleppung  in  der 
Biutbahn  nach  anderen  Gefäßbezirken  als  Embolien  bezeichnet  werden.  So 
einfach  liegen  jedoch  die  Verhältnisse  offenbar  doch  nicht.  Da*  Blut  be- 
netzt die  Intima  der  Gefäßwand  beständig.  Es  kann  nicht  nur  eine  man- 
gelnde Adhäsion  als  die  Ursache  des  Flüssigbleibens  des  Blutes  in  den 
normalen  Gefällen  angesprochen  weiden.  Die  unverletzte  Gefäßwand  scheint 
an  und  für  sich  einen  gel ninungsheinuicndeii  Kinfluß  auszuüben.  Es  ist 
wohl  möglich,  daß  sie  gerinnungshemmende  Stoffe  produziert. 

Wir  haben  erwähnt,  daß  es  gelingt,  das  Blut  auch  außerhalb  des 
Körpers  vor  der  Gerinnung  zu  schützen,  indem  man  es  z.  B.  in  einer 
Lösung  von  Ammoniumoxalat  auffängt.  Denselben  Dienst  leistet  Fluor- 
natrium. Als  Ursache  des  Ausbleibens  der  Gerinnung  ist  die  Fällung  der 
Kalksalze  anzusprechen.  Auch  durch  Zufügen  von  N'eutralsalzen  in  ge- 
nügender Konzentration  und  ferner  durch  Abkühlung  des  Blutes  kann  die 
<;.  rinnung  hintangehalten  werden.  Der  Einfluli  beider  Faktoren  beruht 
auf  einer  Hemmung  der  Wirkung  des  Fibrinfermentes.  Nun  sind  uns 
mehrere  Substanzen  bekannt  ,  die  imstande  sind,  nach  ihrer  Einbringung 
in  den  Kreislauf,  die  Gerinuung  des  dem  Körper  nachträglich  entnommenen 
Blutes  zu  verhindern.  Zu  diesen  Stoffen  gehört  in  erster  Linie  das 
Pepton,  das  nach  intravaskulärer  Injektion  Ungerinnbarkeit  des  Blutes 
hervorrufen  kann.')  Wir  wollen  gleich  hervorheben,  daß  das  Pepton  bei 
verschiedenen  Tierarten  recht  verschieden  wirkt,  ja  sogar  bei  einer  und 
derselben  Tierspezies  bald  die  Gerinnung  hemmt,  bald  nur  verlangsamt, 
bald  überhaupt  keinen  Einfluli  zeigt.  Schon  dieses  Verhalten  deutet  darauf 
hin,  daß  kaum  eine  einfache  Einwirkung  des  Peptons  auf  den  Gerinnnngsvor- 
gang  vorliegt,  etwa  in  der  Art,  wie  dies  bei  der  Oxalsäure  der  Fall  ist. 
Sehr  wichtig  ist  ferner  die  Beobachtung,  daß  zur  Verhinderung  oder  \  er 
zögerung  der  Gerinnung  im  Reagenzglas  10  l.">mal  größere  Peptondosen 
notwendig  sind,  als  bei  der  Injektion  in  den  Organismus.  Bb  ist  bis  jetzt 
nicht  gelungen ,  die  Wirkung  des  Peptons  irgendwie  zu  lokalisieren ,  es 
scheint  jedoch  aus  neueren  Arbeiten  hervorzugehen,  daß  sein  Einflnl. 
nicht  ihm  selbst  zuzuschreiben  ist.  sondern  einer  Beimengung.  Wie  diese 
wirkt,  ist  gänzlich  unklar.  Man  stellt  sich  vor,  daß  durch  ihre  Vermittlung 
im  lebenden  Organismus  u'ciuiniiiigsheTiiuiemie  Stoffe  entstehen.  Y.s  hat  sich 
herausgestellt,  daß  das  ,.Peptonl»hita  alle  am  Gerinnungsvorgang  betei- 
ligten Substanzen  enthalt.  Trotzdem  scheint  der  glatte  Verlauf  der  ganzen 
komplizierten  Kette  von  Einzelreaktionen  gestört  zu  sein.  Wir  können 
uns  wohl  vorstellen,    daß   durch  Festlegung    irgend  eines  der  am  ganzen 


')  Sfhmidt-MiUheim .  Zur  Kenntnis  des  Peptons  und  seiner  physiologischen  Be- 
deutung. Archiv  f.  (Anat.  u.i  PhyBiol.  1880.  S.  33.  —  Albertom:  Pber  die  Peptone, 
/riitralbl.  f.  d.  med.  WisBCusrh.  1880.  Nr '.88.  —  r 'ano :  DM  \  erhalten  Im  Peptons  lind 
Ti;.|< tons  gegen  Blut  md  l.unplif     \n  li,  f.  (Attft,  u.i  Piniol.  1K81.  277. 
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Prozesse  beteiligten  Stoffe  die  Gerinnung  ausbleiben  kann.  Die  Störung 
ist  jedenfalls  in  der  Gruppe  von  Vorgängen  zu  suchen,  durch  die  die 
Aktivierung  d&B  Zvmogens  des  Fibriufennentes  herbeigeführt  wird. 

Man  kennt  noch  andere  Stoffe,  welche  ähnlich  wie  Pepton  wirken 
Es  sei  das  Serum  der  Muraniden  erwähnt '),  ferner  das  Extrakt  der  Krebs- 
muskeln und  von  Schnecken.  Das  Charakteristische  dieser  Gruppe  von 
gerinnungshemmenden  Substanzen  ist,  um  es  nochmals  hervorzuheben,  dail 
sie  offenbar  selbst  nicht  in  den  Gang  des  Gerinnungsvorganges  eingreifen, 
sondern  den  Organismus  zur  Bildung  von  Produkten  anregen,  die  den 
Prozeß  der  Gerinnung  hemmend  beeinflussen. 

Aulter  diesen  sekundär  auf  die  Blutgerinnung  einwirkenden   Stoffen 
kennen  wir  solche,  welche  sie  direkt  verhindern.  Hierher  gehört  in  aller- 
erster Linie  das  llirudin,   das  neuerdings   durch   ausgedehnte   Studien 
von  Jakob]  in  den  Vordergrund  des  Interesses  getreten   ist.    Das  Hiru- 
din  wird  in  den  Munddrüsen  des  Blutegels  gebildet.2)  Es  ist  hitzebeständi^r 
und  in  Wasser  löslich.     Ks  ersrlnin!   bei  der  Injektion  in   den  Urganisiniis 
unverändert  im  Urin.  Es  ist  nicht  ganz  klargestellt,  in  welcher  Weise 
Hirudin  wirkt.  Es  scheint,  dali  es  imstande  ist,  einen  Teil  des  Fibrinfer- 
mentes zu  neutralisieren.8)  Wrie  man  sich  diesen  Prozeß  vorzustellen  hat. 
ist  noch  fraglich.  Wir  nehmen  allgemein  an,    daß  die   aktiven  Fermente 
Gruppen    besitzen,    die    sie    befähigen,    mit    ganz    bestimmten    Gruppen 
anderer  Verbindungen  in  Reaktion  zu  treten.  Diese  Gruppen  verleihen  dem 
Ferment  seine  Spezifizitflt.  Wenn  nun  dem  Ferment  eine  Verbindung  i 
gegeiltritt,  die  imstande  ist,  diese  Gruppen  zu  verankern,  d.  h.  z.  B. 
mit  ihnen  zu  binden,  so  ist  das  Ferment  unwirksam  geworden.    Es    8 
anrli  aus  anderen  blutsaugenden  Tieren  derartige  Stoffe  gewonnen  worden, 
so  aus  der  Zecke  (Ixodes  ricinus)  und  dem  Anchylostomum  caninum. 

Eine  alte  Beobachtung  ist  die,  dali  das  Blnt  von  Tieren,  die  durch 
Schlangenbiß  getötet  worden  sind,  oft  nicht  gerinnt.')  Besonders  eingebend 
ist  das  Kobragift  untersucht  worden.  Es  soll  einen  Stoff  enthalten,  welcher 


'i  UtiM,'  Ein  Gift,  welches  im  Blut  der  Murcnideu  vorkommt.  Ann.  di  cl 
di  (arm.  8.  198.  1888  und:  Die  giftige  Wirkung  de«  Struma  d«T  Mureniden.  Arrhir  i 
experim.  Path  u.  Pharomk.  25.  111.  1H91.  Untersuchungen  über  die  Natur  des  im 
Blnt«  des  Aalos  vorkommenden  Giftes.  Readic.  dclla  reale  acad.  dei  Lincei.  5.  1.  Sem.  801. 
188!).  —  Deiezenne:  Wirkung  des  Aalserums  und  der  Organextrakte  auf  die  Gerinn 
des  Blutes.  Arch.  de  pbysiol.  646.  18(.»7  und  Compt.wnd.8oc.  Mol.  4«J.  42  u.  288.  1897 
Jlridenliain :  Virsuche  und  Fragen  zur  Lehre  von  der  Lvmphhildung.  Pflügen  Arch. 
4».  309 

5)  Hat/kraft:  ('her  die  Einwirkung  dm  Sekretes  des  off izinelien  Blutegels.   Ali 
experim.  Path.    u.  Pharmak.    18.  209.  1884.    —    Frau:  •    C  bor   den    die    Blutgerinnung 
aufhebenden  Bestandteil  des  medizinischen  Blutegel*.  Ebenda.  49.  842.  1901.  —  Andrrxtt 
ttodomj:  Übet  Iliiinlin.  Ebenda    02    242.  1904. 

•)  Fuld  und  Spiro:  Der  EinfluB  einiger  gerinnungshemmender  Ageotien  etc. 
Hofmeisterg  Beiträge.  5.  171.  1904.  —  P.Morowits:  Beiträge  zur  Kenntnis  der  Blutfr- 
'  innm.g.  Areb.  f.  kliu.  Medizin.  79.  432.  1904. 

*)  Fontana:  <>n  poisons.  London  1787.  —  Moratcit  I  ber  die  gerinnungs- 
hemmende  Wirkung  des  Kobragiftes.  Archiv  für  klinische  Medizin.  80.  340.  19 
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auf  die  Kinase  wirkt,  d.h.  auf  den  Aktivator  des  Z\mogcns  des  Fibrin- 
fermentes. Es  ist  klar,  daJJ,  wenn  dieser  aul'»er  Funktion  gesetzt  ist,  dann 
eine  Gerinnung  nicht  eintreten  kann. 

Aiilinr  den  gerinnungshemmenden  Substanzen  kennt  man.  wie  schon 
betont,  auch  gerinnungsbeschleunigende.  Wir  erinnern  hier  speziell  an 
den  Kalk.  Er  soll  auch  bei  interner  Anwendung  die  furinnung  be- 
schleunigen. Viel  verbreiteter  als  Mittel  zur  Beschleunigung  der  Ge- 
rinnung ist  die  Gelatine.1)  Es  ist  ganz  unmöglich,  anzugeben,  mit  welchem 
Hecht  ihr  die  genannte  Eigenschaft  zugeschrieben  wird,  und  noch  viel 
weniger  kann  ihre  Wirkungsweise,  falls  sie  vorhanden  ist,  erklärt  werden. 
Jedenfalls  sind  die  in  der  Literatur  niedergelegten  Angaben  sehr  wider- 
sprechend. 

Wir  haben  es  bis  jetzt  absichtlich  unterlassen,  eine  Frage  von  weit- 
tragender Bedeutung  zu  berühren,  nämlich  die  Frage  nach  der  Herkunft 
des  Fibrinogens.  Wir  können  sie  mit.  voller  Sicherheit  oktal  beantworten. 
Ks  hat  jedoch  alleu  Anschein,  als  ob  der  Leber  in  der  Bildung  des  Fibrino- 
gens eine  grolle  Rolle  zukomme.  /'.  Xotf*)  fand ,  dali  nach  Exstirpation 
der  Leber  der  Gehalt  des  Blutes  an  Fibrinogen  rasch  abnimmt.  In  dem- 
selben Sinne  sprechen  Versuche  von  M.  Doppfl,  A.  Mord  und  X.  K>m  » 
Sie  fanden,  dal»  nach  subakuter  Vergiftung  von  Hunden  mit  Phosphor.il. 
die  eine  fettige  Degeneration  der  Leber  zur  Folge  hat,  eine  Abnahme  des 
Fibrinogengehaltes  des  Blutplasmas,  und  damit  eine  Aufhebung  der  Koagulier- 
barkeit  des  Blutes  erfolgt.  Beim  Hahn  gelang  es  nicht,  durch  Phosphorver- 
giftung eine  fettige  Degeneration  der  Leber  hervorzurufen  Ks  war  infolge- 
dessen auch  nicht  möglich,  das  Fibrinogen  im  Plasma  zum  Verschwinden  /u 
bringen.  Es  ist  vorlaufig  unmöglich,  aus  diesen  Versuchen  bindende 
Schlüsse  zu  ziehen,  denn  sowohl  die  Exstirpation  der  Leber  als  die  Phos- 
phorvergiftung sind  Fingriffe,  deren  Wirkungen  auf  den  Gesamtorgani.*- 
mas  gar  nicht  zu  Übersehen  sind.  Es  ist  möglich,  daß  die  Leber  nicht 
allein  auf  die  Fibrinogenbildiing  von  Kinflnl'  ist.  sondern  auch  auf 
andere  Phasen  des  Gerinnungsvorganges.  Es  sind  hier  weitere  Versuche 
abzuwarten. 

Mit  der  Gerinnung  haben  wir  eine  sehr  wesentliche  Eigenschaft 
Blutes  kennen  gelernt.    Wir  begeben   uns  nun  zu  den  einzelnen  Bestand- 
teilen   des   defihriuierten  Blutes,    es   sind    dies  das  Serum   und   die  Blut- 
körperchen. Krsteres  enthält  im  Wesentlichen  zwei  verschiedene  KiweiL'ki''r|' 
ein  Globulin  und  ein  Albumin.    Wir  wollen    uns   hier  nicht,  auf  die  uner- 
quickliche Frage  einlassen,  ob  diese  Prot«  einheitlich  zu  betrachten 

')  HanSrt  und  Horrxe».  Ther  die  koagulierende  Wirkung  tou  (Jelatine  auf  das 
Ulut,  Antagonismus  von  Gelatine  und  l'ropepton.  C.  r. 800.  Mol.  4*.  _'i:i  d  MB;  An-h. 
de  phyriol.  8& 

')  1'.  -VW/.  VeriUid'Tun.' n  d K  Koagulation  des  Wutea  beim  Hunde  narh  I#ber- 
rxstirpati.-n    BoÄ  Acad.  nq     KHgiqtio,  1905.  81     180fr. 

*)  M.  Itoyoii,  .I.Morel  und  .V.  h'anjf:  Einfluli  de»  Phosphors  auf  die  Koagi  ü 
barkeit  An  Ulmes.  Ursprung  de»  Fibrinogens.  Cuinpt.  rend.  do  lAcad  des  Sciences    140 
800.  1 
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sind  oder  nicht.  Sie  lilllt  sich  mit  unseren  jetzigen  Kenntnissen  nicht  ent- 
scheiden, und  wenn  es  gelingen  sollte,  durch  fraktionierte  Fällung  oder 
Aussalzung  eine  Trennung  in  einzelne  Bestandteile  herbeizuführen,  so  ist 
damit  für  die  Erkenntnis  der  genannten  Eiweiliarten  wenig  gewonnen, 
denn  auch  diese  Fraktionen  lassen  sich  mit  unseren  jetzigen  Hilfsmitteln 
und  auf  unseren  jetzigen  Grundlagen  der  EiweJfldtemie  durchaus  nieW 
als  einheitliche  Körper  charakterisieren.  Aulier  den  Eiweilistoffen  finden 
Rix  im  Serum  wechselnde  Mengen  von  Fett.  Nach  einer  an  diesem  reichen 
Mahlzeit  kann  sein  Gehalt  an  Fett  ein  so  reichlicher  sein ,  daß  es  ganz 
milchig  aussieht.  Das  Serum  enthält  stets  Cholesterin  und  Lecithin,  und 
zwar,  wie  wir  früher  schon  bemerkten,  ersteres  zum  grollten  Teil  in  Form 
von  Fettsäureestern.  Beständig  finden  wir  im  Serum  auch  Zucker,  und 
/war  Glukose.  Sein  Gehalt  an  diesem  schwankt  nur  innerhalb  sehr  enger 
Grenzen. 

Wir  haben  bereits  erwähnt,  daß  das  Blut  autier  der  Nahrungszu- 
führung dio  Funktion  hat,  die  Stoffwechselendprodukte  der  Zellen  wei 
führen.  Wir  begegnen  deshalb  im  Blute  beständig  derartigen  Produkten. 
Sie  gehören  zum  größten  Teil  sicher  dem  Plasma  resp.  dem  Serum  an. 
Sie  sind  zum  Teil  lange  unentdeckt  geblieben,  und  zwar  deshalb,  weil 
von  Moment  zu  Moment  stets  nur  kleinste  Mengen  dieser  Stoffe  vorfinden. 
Sie  werden  in  dem  Malie,  wie  sie  entstehen,  an  das  Blut  von  den  Zellen  abge- 
geben und  verlassen  auch  sofort  den  Körper.  Es  sind  Harnstoff,  Harnsäure. 
Kreatin,  Hippursäure  und  gepaarte  Glukuronsauren,  die  wir  auch  gewisser- 
maßen als  Endprodukte  des  Stoffwechsels  auffassen  können,  aufgefunden 
worden.  Das  Blutserum  ist  nie  ganz  farblos.  Es  ist  stets  gelblich  gefärbt. 
Diese  Farbe  wird  einem  Farbstoff,  dem  Lutein,  zugeschrieben.  Seine 
chemische  Natur  ist  noch  gänzlich  unaufgeklärt  Das  Serum  enthält  Bl 
anorganische  Bestandteile.  Ihre  Menge  scheint  recht  konstant  zu  sein.  Es 
wäre  von  höchstem  Interesse,  die  Verteilung  der  anorganischen  Stoffe  und 
vor  allem  ihre  Bindungsart  im  Blute,  Plasma,  und  im  Serum  genau  n 
kennen.  Leider  verfügen  wir  über  keine  Methode,  die  uns  in  einwand- 
freier Weise  hierüber  Aufschiuli  gibt.  Wir  sind  vorläufig  noch  auf  die 
Krgt'luitsse  der  Aschenanalyse  angewiesen,  deren  Resultate  natürlich  nur 
einen  relativen  Wert  haben.  Sie  gibt  uns  nur  Auskunft  über  die  Asrhen- 
•  Mandteile,  laut  uns  jedoch  völlig  im  Unklaren,  in  welcher  Form  z.B. 
die  Phosphorsäure  der  Asche  im  Blute  oder  Plasma  vorhanden  ist.  Die 
Phosphorsäure  der  Asche  kann  von  Phosphaten  abstammen,  jedoch  auch 
von  organischen  Phosphorverbindungen,  wie  von  Lecithin,  Nukleinsäure 
Der  Wert  der  Aschenanalyse  kann  dadurch  gehoben  werden,  dal-  ver- 
sucht wird,  durch  die  Bestimmung  der  Mengen  derartiger  Substanzen, 
die  in  der  Asche  gefundenen  Bestandteile  auf  verschiedenartige  Hindu: 
arten  zu  verteilen.  Es  wäre  natürlich  auch  wünschenswert,  mit  Hilfe 
physikalisch-chemischer  Methoden  einen  Einblick  in  den  Gehalt  des  P 
und  des  Plasmas  an  Elektrolyten  und  Nichtelektrolvten  zu  erhalten.  Ab 
wichtigstes  Ergebnis  der  physikalisch-chemischen  Erforschung  dt 
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führen  wir  die  sehr  interessanten  Beobachtungen  Jlocbcra  •)  an,  dali  die  Kon- 
zentration der  Hydroxylionen  im  BtatHBfUD  und  im  Blute  fast  genau  die- 
selbe ist  wie  im  destillierten  Wasser.  Beide  Flüssigkeiten  sind  BQBit  von 
diesem  Gesichtspunkte  aus  als  neutral  zu  betrachten. 

Das  Blut  enthalt  stets  Zellen,  und  zwar  rote  und  wciüe  Blutkörper- 
chen. Wahrend  die  letzteren  echte  /eilen  darstellen,  sind  ersten  beim 
Menschen  und  den  Saugetieren  nicht  als  vollwertige  Zellgebilde  aufzu- 
fassen. Sie  besitzen  nur  in  ihren  .lugendstadien  einen  Kern,  den  sie  mit 
dem  Antritt  ihrer  Funktion  im  Blute  selbst  verlieren.  Die  roten  Blut- 
scheiben der  Vögel,  Reptilien,  Amphibien  und  Fische  sind  dagegen  be- 
standig kernhaltig.  Trotz  ausgedehnter  Untersuchungen  herrscht  noch  wenig 
Klarheit  über  den  chemischen  Aufbau  der  roten  Blutkörperchen.  Wir 
kennen  zwar  die  einzelnen  Bausteine  zum  grollten  Teil  recht  gut.  wissen 
jedoch  nicht,  in  welcher  Art  sie  untereinander  in  Beziehung  stehen.  Die 
roten  Blutkörperchen  besitzen  auch  keine  eigentliche  Zellmembran.  Es 
wird  angenommen,  daß  sie  aus  einem  Stroma  bestehen,  das  mit  Zwischen- 
flüssigkeit angefüllt  ist.2)  Ihre  Hülle  soll  ans  einer  fett  ähnlichen 
Substanz  bestehen,  die  eine  halbdurchlässige  Wand  darstellt.  Es  ist  sicher- 
gestellt, dal)  die  roten  Blutkörperchen,  auch  Erythrozyten  genannt, 
nicht  alle  Stoffe  aufnehmen.  Sie  lassen  z.  B.  viele  Salze  nicht  durch, 
während  ihre  Hülle  für  Wasser  durchlässig  ist.  Bringt,  man  die  Erythro- 
zyten in  eine  Salzlösung,  so  z.  B.  in  eine  Lösung  von  Kochsalz ,  deren 
osmotischer  Druck  dem  des  Plasmas  des  Blutes  genau  entspricht,  dann 
bleiben  die  Blutkörperchen  unverändert.  Man  nennt  eine  solche  Lösung 
eine  isotonische.  Die  betreffende  Kochsalzlösung,  die  je  nach  den  Tier- 
spezies, deren  Blut  man  untersucht,  eine  verschiedene  Konzentration  haben 
muH,  nennt  man  „physiologische  Kochsalzlösung".  Sie  entspricht  bei  den 
Säugetieren  annähernd  einer  0*9°/«igen  Lösung.  Wird  der  Salzgehalt  i  i 
höht,  d.  h.  wird  die  Losung  hyperisotonisch,  dann  geben  die  roten  Blut- 
körperchen Wasser  ab,  sie  schrumpfen.  Umgekehrt  quellen  sie  in  einer 
hypisotonisehen  Lösung  unter  Wasseraufnahme.  Diese  Quellung  kann 
so  weit  gehen,  dal»  der  für  die  roten  Blutk  ipcnhen  charakteristische 
Blutfarbstoff  vom  Stroma  der  Erythrozyten  getrennt  wird  und  in  Lösung 
geht.  Hierbei  erfährt  das  Blut  eine  eigenartige  Veränderung.  Während  es 
vorher  undurchsichtig  war,  bildet  es  jetzt  eine  klare,  durchsichtige,  rot 
gefärbte  Uisung.  Für  diese  beiden  Zustände  haben  sich  die  folgenden 
Namen  eingebürgert.  Das  undurchsichtige  Blut  wird  als  deckfarben  und 
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das  durchsichtige  als  lackfarben  bezeichnet.1)  In  letzterem  findet  man 
die  des  Hämoglobins  beraubten  Blutkörperchen  als  sog.  Schatten,  d.h. 
es  ist  nur  noch  das  Stroma  vorhanden.  Die  Schatten  erscheinen  unter  dem 
Mikroskop  als  farblose,  oft.  noch  die  Gestalt  der  Erythrozyten  wiedergebe 
Gebilde.  Die  roten  Blutkörperchen  sind  übrigens  nicht  für  alle  Substanzen 
undurchlässig.  Harnstoff  wird  /..  B.  von  den  Blutscheiben  aufgenommen. 
Fügt  man  Harnstoff  zum  Blut  zu ,  dann  verteilt  er  sich  gleichmäßig  auf 
die  Blutkörperchen  und  das  Plasma.  Er  übt  in  seinen  Lösungen  somit 
keinen  osmotischen  Druck  auf  die  roten  Blutkörperchen  aus.  Diese  ver- 
halten sich  in  Harnslofflösungen  jeder  beliebigen  Konzentration  wie  in 
destilliertem  Wasser.  Sie  geben  ihr  Hämoglobin  ab.  Diese  Krochen i 
fallt  weg,  wenn  der  Harnstoff  einer  isotonischen  Kochsalzlösung  zugefügt 
wird.  Wir  kennen  Stoffe,  welche  sich  in  letzterer  Beziehung  anders 
verhalten  als  der  Harnstoff.  Hierher  gehört  z.  B.  das  Ammoninmchlorid. 
Für  dieses  Salz  sind  die  roten  Blutkörperchen  gleichfalls  durchlas 
Hämoglobin  geht  jedoch  auch  in  Lösung,  wenn  das  Chlorammon  einer  iso- 
tonischen Kochsalzlösung  zugefügt  wird.  Dieses  Salz  wirkt  somit  direkt 
giftig  auf  die  Blutkörperchen  selbst  ein.  Es  sind  zahlreiche  l  ntcrsu -han- 
gen über  die  Permeabilität  der  roten  Blutkörperchen  ausgeführt  worden 
Einstweilen  vermögen  sie  uns  nur  wenig  über  das  Verhalten  der  Blut- 
körperchen im  Blute  selbst  und  gegenüber  den  im  Plasma  gelösten  Stoffen 
auszusagen.  Wir  sind  nicht  berechtigt,  die  unter  bestimmten  Bedingungen 
erhaltenen  Resultate  ohne  weiteres  auf  das  Blut  im  lebenden  Organismus 
selbst  zu  übertragen. 

Der  Austritt  des  Blutfarbstoffs  aus  den  roten  Blutkörperchen,  ein 
Vorgang,  den  man  Hämohse  nennt,  kann  durch  die  rem -■■  Im  -derartigsten 
Einwirkungen  hervorgerufen  werden,  so  z.  B.  durch  Gefrierenlassen  und 
Wiederauftauen  des  Blutes.  Hämolyse  wird  ferner  durch  manche 
Stoffwechselprodukte  von  Bakterien  und  auch  von  höheren  Pflanzen  und 
ferner  von  Tieren  hervorgerufen.  Wir  werden  später  noch  eingebend,  r 
auf  diesen  Prozel«  zurückkommen. 

Als  der  in  seinen  Funktionen  beststudierte  Bestandteil  der  roten 
Blutkörperchen  ist  der  Blutfarbstoff,  das  Hämoglobin,  zu  bezeich- 
nen. Wir  sind  ihm  schon  bei  der  Besprechung  des  Gasweehsels  begc_ 
Bevor  wir  auf  die  Erörterung  seines  chemischen  Aufbaues  eingehen,  wollen 
wir  noch  die  anderen  erwähnten  zelligen  Bestandteile  des  Blutes,  die  weil»en 
Blutkörperchen,  betrachten  und  ferner  einen  Blick  auf  die  Zusammen- 
setzung des  gesamten  Blutes  und  seiner  Bestandteile  an  einzelnen  Stoffen 
werfen.  Die  weißen  Blutkörperchen  sind  vollständig  ausgerüstete  /eilen 
sind  nicht  einheitlich,  sondern  finden  sich  in  verschiedenen  Formen.  1  - 
ist  recht  schwer,  etwas  über  die  „Laufbahn"  dieser  weilen  Blutkörperchen. 
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auch  Leukozyten  genannt,  auszusagen.    Vinli  ihre  Funktion  ist  keineswegs 
befriedigend  aufgeklärt.  Man  hat  sie  vielfach  als  Transportmittel  bezeich- 
net Es  ist  auch  sehr  wahrscheinlich,  daß  sie  in  dieser  Funktion  im  Stoff- 
wechsel der  fixen  Gewebszellen    eine   große  Rolle   spielen    und  den  Stoff- 
austausch  zwischen  den  Zellen  verschiedener  Organe  vermitteln.  Ihre  Zahl 
kann    unter    bestimmten  Verhältnissen    in    ganz    erstaunlicher    Weise  an- 
wachsen. Am  auffallendsten  ist  diese  Erscheinung  bei  Infektionen,  bei  denen 
der  Infektionsherd  unter  normalen  Umständen   in  der  kürzesten  Zeit  von 
einem  ganzen  Wall  von  Leukozyten  abgegrenzt  sein  kann.  Sie  sind  keines- 
wegs an  die  Blutbahn  gebunden.  Sie  können  diese  verlassen  und  die  Ge- 
webe durchwandern.   Die   weilten    Blutkörperchen    nehmen    im  Blute  eine 
ganz  andere  Stellung  ein  als  die  roten.   Sie  sind  diesem  nicht  eigen,  son- 
dern sie  benutzen  gewissermaßen  die  Blutbahn  als  Vehikel.  Sie  treten   in 
sie  ein  und  verlassen  sie  ganz  nach  Belieben.    Sie  sind  als  selbstständige 
Wesen  zu  betrachten.  Es  geht  dies  schon  daraus  hervor,  daß  sie  ganz  unab- 
hängig vom    Nervensystem  sind  und  sich  selbstständig,   wie   die  Amöben, 
durch  Aussenden  von  Protoplasmafortsätzen  vorwärts  bewegen  können.    Es 
ist  möglich,    daß    das  Blut  neben  den   nur    zeitweilig    in    ihm   verweilen- 
den   Leukozyten    auch    solche    besitzt,     die    in    engeren    Beziehungen    zu 
ihm  stehen.    Wir   wissen   einstweilen    gar  nicht,    ob  wir  die  weißen  Blut- 
körperchen in  ihrer  Gesamtheit   als   physiologische  Einheit  zu  betrachten 
haben,  oder  aber,   ob  einzelnen    von    ihnen  besondere  Aufgaben  zufallen. 
Erfahrungen  an  pathologischen  Prozessen  machen  es  wahrscheinlich,   daß 
den  verschiedenen  Formen  von  Leukozyten  auch  verschiedene  Aufgaben  zu- 
fallen. Unaufgeklärt  ist  die  bei  der  Verdauung  im  Darm  auftretende  starke 
Anhäufung  von  Leukozyten.  Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  daü  sie  in  irgend 
einer  Weise   in    den   ganzen  Verdauungsprozeü   eingreifen    und    vielleicht 
auch  bei  <!er  Assimilation  tätig  sind.  Dali  sie  direkt  Stoffe  aufnehmen  und 
weiter  transportieren  können,   beweisen  beispielsweise  die  Beobachtungen 
bei  der  Eisenresorption.    Es    hält    nicht  schwer,  besonders  bei  der  Zufuhr 
von  anorganischen  Eisensalzen  nach  der  Charakterisierung  des  Eisens  mit 
Schwefelammon  weiße  Blutkörperchen  aufzufinden,  welche  über  und  über 
mit  Eisenteilchen  beladen  sind  und  diese  den  nächsten  Lymphdrüsen  zu- 
führen.   Es    existieren  viele  Befunde,    welche  deutlich  beweisen,    dali  die 
Leukozyten  bestrebt  sind,   fremdartige  Produkte    aus  dein  Körper  wegzu- 
schaffen. Dali  sie  bei  Infektionskrankheiten    in    der  Art  eine  aktive  Rolle 
spielen,  daß   sie   die  den  Organismus  schädigenden  Stoff  Wechselprodukte 
der  Mikroorganismen  unschädlich  zu  machen  suchen,  darf  wohl  als  sicher- 
gestellte Tatsache  angenommen  werden,  wenn  es  auch  zu  weitgehend  wäre, 
ihnen  allein  diese  Fähigkeit  zuzusprechen.  Die  Leukozyten  haben  auch  die 
Aufgabe,  tote  Gewebe  in  ihre  Bestandteile  aufzulösen.  Sehr  interessant  nach 
dieser  Richtung  ist   die  Auflösung  der   die  Bronchien   und    ihre  feinsten 
Verzweigungen  erfüllenden  Fibrinmassen  bei  der  Pneumonie.  Es  tritt,  wie 
wir  schon  früher  erwähnt  haben,  ein  regelrechter  Verdauung>|»ro/.H'.  auf.  Das 
Fibrin  wird  in  seine  Bausteine  zerlegt,  und  diese  gelangen  zur  Resorption. 
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Über  den  Aufbau  dar  »reißen  Blutkörperchen  können  wir  wenig 
sagen.  Sie  enthalten  als  Zellen  alle  jene  Bestandteile,  welche  wir  bei  diesen 
zu  finden  gewohnt  sind.  Mit  ihrer  Aufzählung  ist  Vorlauf  ig  wenig  anzu- 
fangen, weil  wir  einstweilen  doch  nicht  imstande  sind,  aus  ihnen  und  ihrer 
Einfügung  in  die  übrigen  Bausteine  des  Protoplasmas  und  des  Kernes 
irgendwelche  Schlüsse  auf  die  Beteiligung  dieses  oder  jenes  Stoffes  an 
bestimmten  Funktionen  zu  ziehen.  Sobald  unsere  Forschung  die  Zellgrenze 
Überschreitet,  beginnen  die  Ratsei. 

Im  Anschluß   an  die  Leukozyten  wollen  wir  noch  mit'  die  schon 
wähnten    Blutplättchen    zurückkommen.     Sie    stellen    blasse,    farl 
klebrige  Scheibchen  von   runder   Form   dar.    Sie   sollen   alle  Kennzeichen 
einer    echten    Zelle     besitzen    und    auch   aktiver,   amöboider   Bewegungen 
fähig  sein.    Sie  spielen    unzweifelhaft   bei    der    Blutgerinnung    eine    Bolle. 
Ks  ist  jedoch  vorläufig  noch  strittig,  an  welchem  Punkte  des  ganzen 
rinntingsvorganges  ihre  Wirkung  einsetzt 

Kehren  wir  nun  zurück  zu  der  Zusammensetzung  des  Blutes  selbst.  Wir 
müssen  gleich  betonen,  dal',  das  Blut,  als  solches  zu  quantitativen  Bestim- 
mungen seiner  Bestandteile  fast  gar  nicht  verwendet  worden  ist.  Fast  stets 
wurde  defibriniertes  Blut  den  nach  dieser  Richtung  hin  unternommenen  l'iii.  i- 
suchungen  zugrunde  gelegt.  Zunächst  interessiert  uns  das  Verhältnis,  in  dem 
die  Formelemente  zum  Serum  in  diesem  stehen.  Es  wechselt  je  nach  der 
Tierart  und  zeigt,  auch  bei  einer  und  derselben Tierspe/ies  Schwankungen. 
hie  Bestimmungen  der  Blutkörperchenmenge  und  der  Menge  des  Sei 
ist  übrigens  keine  ganz  exakte.  Sie  ist  eine  indirekte.  Wir  wollen  hier 
kurz  diejenige  Methode  erwähnen,  welche  den  unten  mitgeteilten  Blut- 
analysen als  Grundlage  diente.  Sie  ist  von  Hopp6-8eylerl)  eingeführt  wor- 
den. Die  Blutkörperchen  lassen  sich  durch  Zentrifugieren-  vom  Serum  ab- 
trennen. Durch  wiederholtes  Aufrühren  in  einer  isotonischen  Kochsalzlösung 
und  erneiifes  Zentrifugieren  können  die  noch  zwischen  den  einzelnen  Blut- 
körperchen sich  befindlichen  Serummengen  entfernt  werden.  In  diesen 
Blutkörperchen  können  wir  nun  die  Summe  des  Hämoglobins  und  der  Ki- 
weiüsubstanzen  bestimmen.  Wird  außerdem  der  Gehalt  an  Hämoglobin  und 
Kiweiü  im  Gesaiuthlut  und  der  EiweiUgehalt  des  Serums  ermittelt,  so 
sich  aus  diesen  Werten  das  Gewichtsverhältnis  von  Serum  und  Blutkörper- 
chen im  Gesamtblut  feststellen.  Wir  führen  hier  ein  Beispiel  ana): 

1000,9  defibriniertes  Rinderblut  enthielten  im  Mittel  1 72  *></ Hämo- 
globin 4-  Eiweiti. 

In  lOOOy  Blutkörperchen    wurden   gefunden    1240;/  Hämoglobin 
Kiweili.  lOOOy  Serum  enthielten  72*50  Eiweiß. 

Im  Serum  von  1000. 9  Blut  waren  somit  enthalten  172*9 — 124*0  = 
■48-9 ff  EiweiH. 
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*j  Vgl    Kmil  Abderhalden.    Zur  quantitativen  Analyse  des  Blntee.    Z.-it>f).nfi  1 
pbysiol    Ch ein iu    s.\    >Jl.  1897  und:  Zur  quantitativen  vergleichenden  Analyse  dee  l>;< 
Kbenda   25.  07.  1898 


Du  W<" 


Somit  berechnet  sich  die  Menge  des  Serums  in  1000«   des  defibri- 
liierten  Blutes,  wie  folgt: 

100      -  •574f)"  on  Serum. 
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72-6 

1000       674:') 


-    326' -•"  K   Blutkörperchen. 
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Hat  mau  das  Mengenverhältnis  zwischen  Serum  und  Blutkörperchen 
festgestellt,  m  lallt,  steh  nach  Ausführung  der  Analyse  des  Gesamtblutes 
und  des  Serums  die  Verteilung  der  einzelnen  Bestandteile  in  den  roten 
Blutkörperehen  berechnen. 

Dati  diese  Methode  natürlich  innerhalb  gewisser  Grenzen  recht  brau«  li- 
bare  Resultate  gibt,  hat  G.  v,  7.>>/</>  ')  auf  Grund  folgender  Beobachtung 
bewiesen.  Die  Blutkörperchen  des  Schweineblutes  besitzen  kein  Natron.  Führt 
man  die  Berechnung  der  Verteilung  von  Serum  uud  Blutkörperchen  in  der  Art 
aus,  dali  man  den  Gehalt  des  Blutes  und  des  Serums  an  Natron  ermittelt, 
dann  kommt  man  zu  ganz  ähnlichen  Werten,  wie  in  dem  angeführten  Falle. 
Bunge  fand  in  10000  des  defibrinierten  Schweineblutes  2-406*7  Na  « > 

im  Serum 4  272//  Rl 

Daraus  berechnen  sich      2406 

4^72 
1000         503  =  437q/qo  Blutkörperchen. 

Wurde  der  Berechnung  der  Gehalt  an  Eiweiß,  wie  oben  angeführt, 
zugrunde  gelegt,  so  ergaben  sich  die  folgenden  Werte :  f>66%o  Serum  und 
4.U"  H  Blutkörperchen. 

Wir  lassen  im  folgenden  die  Blutanalyse  einiger  Tierspezies  folg«,  i 
indem  wir  nochmals  ausdrücklich  auf  den  nur  relativen  Wert  derartiger 
Aschenanalysen  aufmerksam  machen,  andrerseits  jedoch  hervorheben. 
sie  als  Grundlage  zu  verschiedenen  Kragestellungen  wohl  dienen  können 
und  auch  gedient  haben  und  vor  allen  Dingen  einstweilen  die  Methodeu 
noch  nicht  derartige  sind,  um  eine  solche  Analyse  nach  allen  Richtungen 
hin  fruchtbringend  zu  gestalten. 

Aus  dieser  Zusammenstellung  geht  hervor,  dali  das  Serum  der  ver- 
x  hiedenen  Tierarten  recht  ähnlich  zusammengesetzt  ist.  In  der  Zusammen- 
hing des  Gesammtblutes  und  der  Blutkörperchen  zeigen  sich  jedoch  be- 
trächtliche Unterschiede.  Es  ist  von  Interesse,  dali  das  Blut  verwandte 
Tiere  recht  ähnlich  zusammengesetzt  ist.  Dies  ergibt  sich,  wenn  vir  /  B 
die  Mengenverhältnisse  der  einzelnen  Bestandteile  in  den  Blutkörperchen 
einerseits  bei  den  Karnivoren  und  andrerseits  bei  den  Wiederkäuern  be- 
trachten. Gewilt  nicht  ohne  Bedeutung  ist  der  Umstand,  da:  die  Blut- 
körperchen der  Karnivoren  und  der  Wiederkäuer  viel  Natron  enthalten, 
wahrend  es  denjenigen  des  Pferdes  Schweines  und  Kaninchens  völlig  fehlt. 
Den  Blutkörperchen  Bcheinen  gewisse  Bestandteile,  wie  Zucker,  Fett  und 
Kalk  zu  fehlen.  Es  ist  fraglich,  ob  wir  berechtigt  sind,  eine  völlige  Ab- 
wesenheit dieser  Stoffe  anzunehmen.    Die  angewandte  Methode  war  nicht 

M  <  I.Bunge:  Zur  quantitativen  Analyse  de«  Blute«.  ZciUrlu   1  Hi»!.  12.  191.  1876. 
<>i7  Abderhnldru .  I.  c    Zcitachr.'f  ph\*iol  Chemie.  25.  67.  1808. 
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fein  genug,  um  hier  eine  Entscheidung  herbeizuführen.  Allerdings  spricht 
der  immer  wiederkehrende  Befund  sehr  für  die  Richtigkeit  der  Beobach- 
tung. Wir  wollen  daran  erinnern,  dal)  in  neuerer  Zeit  auch  Glukuronsäure 
in  den  Blutkörperchen  aufgefunden  worden  ist. 

Das  Serum  ist  je  nach  den  Ernährungsverhältnissen  in  gewissen 
Grenzen  Schwankungen  unterworfen.  Sie  kommen  namentlich  im  Fi  weil  -- 
gehalt  zum  Ausdruck.  Im  Hunger  sinkt  die  Menge  des  Albumins  und 
gleichzeitig  steigt  der  Glohulingehalt.'j 

Wir  wollen  noch  erwähnen,  daß  die  Blutmenge  verschiedener  I 
bestimmt  worden  ist,  und  zwar  auf  folgender  Grundlage.  Es  wird  dem 
heticffenden  Tier  eine  Blutprobe  entnommen  und  hierauf  nach  dem  Yer 
bluten  das  ganze  Gefäßsystem  mit  Wasser  ausgespült,  bis  dieses  klar  und 
ungefärbt  abläuft.  Das  Spülwasser  wird  nun  mit  dem  beim  Verbluten  ge- 
wonnenen Blute  vereinigt  und  das  Volumen  der  gesamten  FlUssigk> 
menge  bestimmt.  .Nun  wird  die  zuerst  entnommene  Blutprobe  solange  mit 
Wasser  verdünnt,  bis  ihre  Farbe  mit  der  genannten  Flüssigkeit  überein- 
stimmt. Aus  diesen  Werten  lallt  sich  die  Blutmenge  leicht  berechnen    | 

Diese  Methode   ist    Übrigens    nicht   sehr   genau    und    mit  mehreren 
Fehlerquellen    behaftet.    Es  ist  nicht  möglich,  durch   die  Ausspülung  der 
Gefalle  wirklich  alles  Blut  aus  dem  Körper  zu  entfernen.  Beim  Hund 
die  Blutmenge  auf  7 — 9%,  bei  Kaninchen  auf  5—9%  des  Körpergewichte 


angegeben  weiden  und  beim  Menschen  auf 


V,o  des  Korpergewi. 


Beim  Menschen  wird  die  Mittelzahl   des  Gehaltes   eines    kubikinilh- 
meter    Blutes    an    roten   Blutkörperchen    für    männliche  Individuell    auf 
5,000.0CX>  und  für  weibliche  auf  4.500.000  angegeben.  Auf  850 
Blutkörperchen  wird  im  allgemeinen  ein  weißes  gerechnet    Bettet? vi>tlnd- 
lich  sind  diese  Werte  je  nach  dem  GefiU'.bezirk.  dem  die  Blutproben  ent- 
nommen werden,  schwankende.  Wir  wissen  auch,  daü  sich  bestimmt«  Kni- 
flüsse in  hohem  Maße  geltend  machen  können.  So  ist  bekannt,  dali  durch 
erhöhte  Wrasserabgabe  das  Blut  eindicken  kann,  ganz  denselben  Effekt  hat 
länger  dauernde  Inanition.    Auch    durch    vasomotorische  Einflüsse  können 
Unterschiede  in  der  Blutzusammensetzung  des  ganzen  Organismus  vorge- 
täuscht werden.  Mehr  und  mehr  hat  man  klar  erkannt,  daß  es  unzulässig 
ist,  aus  der  Untersuchung  einzelner  Blutpinben  Rückschlüsse  auf  das 
halten  des  Gesamtblutes  zu  ziehen.  Am  einwandfreiesten  ist  natürlich 
dessen  Berücksichtigung  als  Ganzes.  Ist  dies  nicht  möglich,  dann  mtt 
mehrere  Blutuntersuchungen  mit  verschiedenen  Proben  der  Beurteilung  eine? 
bestimmten  Blutbefundes  zugrunde  gelegt  werden,  und  selbst  dann  muh  man 
sich  stets  klar  bewußt  sein,  dali  man  es  nur  mit  relativen  Werten  zu  tun  hat 


'I  .Wirecht  tfurcithardt :   lleinätre    zur  Chemie   und   Ph  des  Blntaaron* 

Arelm   f.  expenin.  i'ath.  u    Pharmak.  16.  322.  18N3.  —  Johann  Leirin«kt:  Beolü 
l'Cii  liher  den  Gehalt  des  Blutplasmas  au  Seruinalbiuuin,  Serumglobulin   und  t 
lyiii.jrrs  Archiv    100.  «511     1903- 

')  Vgl.  U.a.:   Front  MiUltr:  Kin  Beitrag  zur  Methode  der  Bestimmung  derbe 
samtbhitraenji-    Anrhiv  f.  <Anat.  u.l  Physiol.  1901. 
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Blut  und  Lymphe. 


Bei  der  Besprechung  des  Gaswechsels  im  tierischen  Organismus  haben 
wir  anf  die  wichtige  Rolle  der  roten  Blutkörperchen  in  diesem  Prozesse 
aufmerksam  gemacht  und  namentlich  auf  ihre  Bedeutung  in  der  Sauer- 
stoffübertragung hingewiesen.  Wir  haben  auch  der  wichtigen  Tatsache  ge- 
dacht, dali  die  roten  Blutkörperchen  nicht  als  solche  Sauerstoff  binden, 
sondern  daii  diese  Fähigkeit  sich  auf  einen  in  ihnen  befindlichen  Farb- 
stoff, das  Hämoglobin,  lokalisieren  laut.  Dieses  stellt  keine  einfache 
Verbindung  dar.  Es  besteht  aus  zwei  Komponenten,  die  nach  ihrer  chemi- 
schen Natur  ganz  verschiedenen  Körperklassen  angehören.  Der  eine,  das 
Globin,  ist  ein  Protein.  Es  ist  seines  hohen  Gehaltes  an  Basen  und  spe- 
ziell an  Histidin  wegen  zu  den  Histonen  gerechnet  worden  Wir  haften 
bereits  betont,  dal>  diese  Einteilung  nur  eine  vorläufige  genannt  werden 
kann.  Im  übrigen  zeigt  das  Globin  dieselben  Bausteine  wie  die  gewöhnlichen 
Proteine.1)  Der  zweite  Komponent,  der  sich  vom  Globin  ziemlich  latent 
alitrennen  läL't,  ist  eisenhaltig  und  wird  Hämochromogen  geuannt.  Bei 
Gegenwart  von  Sauerstoff  wird  dieses  leicht  zu  Humatin  oxydiert.  Trotz 
zahlreicher  Untersuchungen  sind  unsere  Kenntnisse  über  die  Art  der  Bin- 
dung zwischen  dem  Globin  und  dem  Hämochromogen  noch  ganz  unvoll- 
kommen. Wir  wissen  nur,  dali  aus  dem  Hämoglobin  sich  etwa  4%  H.mtiio- 
chromogen  abspalten  lassen2):  es  ist  uns  jetloch  gänzlich  unbekannt,  ob 
wir  berechtigt  sind,  anzunehmen,  dal'  ein  Globinmolektil  mit  einem  Molekül 
des  eisenhaltigen  Anteils  des  Hämoglobins  in  Verbindung  tritt,  oder  ob 
nicht  vielmehr  mehrere  Eiweillpaarlinge  mit  einem  Molekül  Hämochromogen 
zusammentreten.  Es  liegt  auch  kein  zwingender  Beweis  für  die  Annahme 
vor,  dal»  das  Globin  überhaupt  eine  einheitliche  Verbindung  darstellt.  Wir 
heben  diese  zum  Teil  bereits  erörterten  Unsicherheiten  absichtlich  noch- 
mals hier  hervor,  weil  gerade  das  Hämoglobin  zumeist  als  Grundlage  für 
die  Berechnung  des  Molekulargewichtes    der  Proteine  gewählt  worden  igt, 

Die  Sauerstoffverbindung  des  Hämoglobins,  das  ( )\  \  hiimoglobin, 
Iäi'.t  sich  »ehr  leicht  in  Kristallform  darstellen.  Beim  Eichhörnchen  kristalli- 


')  Emil  Abdrrhalilnt     H>iln»ljRo  des  krisUllisimen  Oxyhamnglobine  aiie  l'ferde- 

i.int.  Zdtoobr.  i  pfcjrioL  <  13    IM    iikjb. 

*)  IV.  \  Schutz:  Ucr  Kiweißkörpcr   ■  1 .  lobbl    Ztkttttt  f.  i'ln-n'l    '  lu-mie. 
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siert  es  in  sechsseitigen  Tafeln  des  hexagonalen  Systems,  bei  den  Übrigen 
Tierarten  in  Nadeln.  Prismen,  Tetraedern  oder  Tafeln  des  rhombischen 
Systems  Dm  Löslichkett  lar  owhamoglohine  verschiedener  Tierarten  in 
Wasser  ist  eine  recht  verschiedene.  So  ist  /  II.  das  Oxyhamoglohin 
Bundes  schwerer  löslieh  als  das  der  Katze.')  Leicht  loslich  und  deshalb 
auch  schwerer  darstellbar  sind  die  Oxyhämoglobine  des  Menschen-,  Kin- 
der- und  Schweineblutes. a)  Man  hat  versucht,  aus  der  elementaren  Zu- 
sammensetzung der  Oxyhämoglobine  verschiedener  Tierarten  Schlüsse  auf 
deren  Einheitlichkeit  resp.  Verschiedenheit  zu  ziehen.  Wir  geben  einige 
'lifser  Analysen  in  der  folgenden  Tabelle  wieder,  möchten  jedoch  nicht 
versäumen,  auch  an  dieser  Stelle  ausdrücklich  zu  betonen,  daß  bei  so  kompli- 
zierten Verbindungen  Elementaranalysen  nach  keiner  Richtung  hin  etwas 
beweisen.  Selbst  wenn  es  gelingen  wird,  das  Hämoglobin  quantitativ  in  seine 
Bausteine  zu  zerlegen,  werden  wir  in  gleichen  Mingenverhältnissen  dei- 
selben  gleichfalls  noch  lange  nicht  einen  Beweis  für  die  Einheitlichkeit 
verschiedener  Ilämoglobinarten  erblicken  dürfen.  Die  verschiedenen  Amino- 
säuren können  immer  noch  in  verschiedener  Reihenfolge  im  Globinmolekül 
gebunden  sein,  ganz  abgesehen  von  der  grollen  Zahl  anderer  Isomerien 
Wir  halten  es  für  durchaus  notwendig,  scharf  hervorzuheben,  dal*,  die  Ele- 
rnentaranalysen  von  Eiweil'körpern  und  deren  komplizierteren  Spaltprodukten 
stets  nur  mit  der  gröüten  Kritik  zu  Schlußfolgerungen  und  Fragestellungen 
zu  verwerten  sind  und  ihr  Wert  auf  alle  Fälle  ein  sehr  geringer  ist 

Elementaranal.vsen  des  Öxyhämglobins 

Prozent*    11 

H  N 

ß-98  17*86 

7*22  16-38 

7-25  16*62 

7*88  16*88 

Tis  n-45 

7*86  16*78 

7*89  1609 

7-10  16-21 

719  16*40 


1    u 

(• 

des  Pferdes   .    .    .  64*75 

„    Hundes    .    .     .  54*57 

der  Katze  .     .     .     .  5460 

des  Schweines   .       54  17 

„    Rindes    .     .    .  64*42 

„   Meerschweinchens  64*12 

„    Eichhörnchens    .  5409 

der  Gans    ....  54 --ii; 

des  Huhnes     .     .    .  5247 


s 

0 

F.- 

P 

«rl-j 

2012 

0-38 

0») 

0*67 

80-48 

Q  0 

0*62 

20*66 

CrBfi 

1 

r>66 

81*87 

048 

20*01 

0-40 

0  »*" 

0*66 

l»i  ir.s 

H.Y.i 

2144 

04    ») 

054 

2069 

i 

086 

0*84 

0  i. 

■)  Emil  Abderhalden:  Die  Bestimmung  des  Hämoglobins  im  Katzenblute.  Zeit- 
srlnift  f  |,i,i-i'l  Chemie.  24.  546.  1898  and  Fr.  KrÜgtr:  Beiträge  7.0 r  Kenntnis  de« 
venösen  und  uri.  u.U.  n   Blutes.    Zeitschr.  f.  Biol.  26.  469.   1890  und  .  r    phjriol 

Chemie.  20.  868   1R98. 

*)    O.  HOftter:    Beiträge  zur  Lehre  vom  Blutfarbstoff     Befolge    EQt  l'hy-M.I 

iu-itf  zu  seinem  70.  Geburtstag  gewidmet  von  seinen  Sihulern    1H87 
*'J  Emil  Abderhalden:  1.  c.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie    37    IM.    I'i 
')  Alfred  Jaquft:   Beiträge  zur  Kenntnis  des   Blutfarbstoffes.    Dias.  Basel    11: 
und  Zeitschr  f  physiol.  Chemie.  12    285    1888. 

;)  J.  f.i,',.,.   i  i.cr  das  Oxjhlmnglobin  des  Srhwi  in  :ir   f  ph\siol  Chemie 

7    67.  1882. 

•)  Nach  eigenen  Analysen 
i   F.  Hoppt-Stj/ltr :  Msdizinisch-chemische  Untei 
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Wir  können  «liegen  Analysen    entnehmen,    dal»    das  Hämoglobin  der 
Saugetiere  die  Elemente  0,  H,  N,  S,  0  und  Fe  enthält,  während  im  Vogel- 
oxyhämoglobin  außerdem   noch  Phosphor   aufgefunden   worden   ist.    Es  ist 
sehr  fraglieh,   ob    dieser  (ichalt   an  Phosphor   eine  Eigentümlichkeit   des 
Vogelhamoglobins  darstellt,    oder  oh   er   nieht  vielmehr  von  einer  Verun- 
reinigung herrührt.  Wir  erinnern  daran,  daß  die  roten  lilntkörpen  htm  der 
Vögel  kernhaltig    sind    und  viel  Nukleinsubstanzen    besitzen.    Es    ist  wohl 
möglich,  dal)  eine  Beimengung  solcher  den  Phosphorgehalt  des  Hämoglobins 
der   untersuchten  Vogelarten   vortäuscht.    Es   wird    diese  Annahme  um  so 
wahrscheinlicher,  wenn  wir  hervorheben,  dato  das  Oxybämoglobin  der  Vögel 
bis  jetzt  nicht  in  so  einwandfreier  Weise  dargestellt  und  gereinigt  worden 
ist,  wie  das  der  Säugetiere,    und  wir  nochmals    betonen,    daß   unter  dem 
Mikroskop  prachtvoll    ausgebildete  Hämoglobinkristalle   ganz   beträchtliche 
Mengen  von  Verunreinigungen  in  sich  einschließen  können.  Im  Hämoglobin 
des  Pferdes,    des  Schweines  und  Rindes   kommen   auf  je  ein  Atom  Eisen 
zwei  Atome  Schwefel,  beim  Hunde  verhalten  sich   Eisen  und  Schwefel  wie 
l  :  :•     Wir  wollen  noch  erwähnen ,   dal,',  die  verschiedenen  Oxyhämoglobin- 
arten  einen  verschiedenen  Gehalt  an  Kristal Iwasser  aufweisen.  Es  ist  noch 
iniiiitx  hieden,  ob  wir  berechtigt  sind,  das  Oxyhämoglobin  einer  und  der- 
tttben  Tierart    als   gleichartig   aufzufassen.    Chr.  Hohrx)   vortritt,  die  An- 
sicht,   laii  dies  nicht  der  Fall  ist.    Er  glaubt,   durch   die  Bestimmung  des 
Sauerstoffbindungsvermögens  verschiedener  Kristallfraktionen  einer  und  der- 
selben   Blutart    bewiesen   zu   haben,   «lall   Unterschiede   vorhanden   sind, 
während   ////////./•-),  dem  wir  die  eingehendsten  und  sorgfältigsten  Unter- 
suchungen gerade  dieser  Fragen  verdanken,  eine  solche  Annahme  für  nicht 
berechtigt  hält.    Es  muß  zugegeben  werden,   daß  es  nicht  leicht  ist,   den 
einwandfreien  Beweis  zu  erbringen,  daß  ein  festgestellter  Unterschied  nach 
irgend  einer  Richtung  wirklich  verschiedenen  Oxyhämoglobineu  entspricht. 
Es  ist  immer  die  Möglichkeit   vorhanden,   dal)  sekundäre  Veränderungen 
des  untersuchten  Oxyhämoglohins    die  beobachteten  Differenzen  bedingen. 
Über  die  Art  der  Bindung  des  Sauerstoffs  im  Hämoglobin  haben  wir 
bereits  gesprochen  und  nachgewiesen,  daß  nur  das  Hämochromogen  dum 
beteiligt  ist  und  in  diesem  dem  Eisen  eine  grolie  Bedeutung  zufällt. 

Uns  I Jwhämoglobin  ist  durch  sein  spek  1 1  oskopiselies  Verhalten 
in  sehr  charakteristischer  Weise  ausgezeichnet.  Eine  verdünnte  Lösung 
zeigt  im  Spektrum  zwei  Absorptionsstreifen  in  Gelb  und  Grün  zwischen  den 
FVoMwflqforBchea  Linien  D  und  E.  Der  bei  der  Linie  D  liegende  Streifeu 
14  schmäler  als  der  zweite,  der  bei  der  Linie  K  sich  befindet.  Dassel! * 
Verhalten  zeigt  infolge  seines  Gehaltes  an  Oxyhämoglobin  auch  das 
rielle  Blut.  Wir  wollen  hier  gleich  anfügen,    daß  das   reduzierte  O.w- 


li  Christian  Hohr:  Sur  Ipm  COOtMuabOM  «1*  PMmOffofeilM  avec  l'oxjc&no.  Extrait 
du  Bulletin   de  1  Anufrinie  Royale  Daooise  des  »eienre«    1900   Dod  ^  -rl.in- 

dungen  dos  HttmnglobiriN  mit  BaimttfJ    Zltwlbl.  f   l'hysiol    4.  Ü49.   1890. 

Ihn,,,,     N'i-iii-   Yci-nclie  zur   BcHimmum   fa  ffkapazitat  de»  Blut 

farbutoffes.  Arrh.  f.  (Anat  u  |  Thvtiol.   1894 
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hämoglobin,  das  eigentliche  Hämoglobin,  ebenfalls  eharakteristisrlie  Absorp- 
tionsbander  besitzt.    Eine   Lösung   von    Hämoglobin    von    nicht    SO  großer 
Konzentration  zeigt  einen  einzigen,  breiten,  nicht  scharf  begrenzten  Streifen 
zwischen  I)  und  E,  und  zwar  ragt  er  über  die  Linie  D  hinaus  in  den  1 
des  Spektrums  hinein.  Ein  ähnliches  Bild  liefert  das  venöse  Blut,  das/ 
wenn  es  sieh  nicht  geradezu  um  Erstickungsblut  handelt ,  stets  noch  ( >xy- 
hämoglobin  enthält.  Die  Hauptmasse  des  Oxyhämoglobins  ist  jedoch  redu- 
ziert   Infolgedessen    hat    das  venöse   Blut    nicht    die    hellrote  Farbe    des 
arteriellen.    Es  ist  dunkler   und    mehr  violett   gefärbt    Die  Farbennti 
wechselt  natürlich  nach  dem  Verhältnis,    in  dem  das  Oxyhämoglobin  zum 
Hämoglobin  sich  befindet.   Das  Hämoglobin  ist  leichter  löslich  in  Wa 
Es  kann  aus  diesem  Grunde  schwieriger  in  Kristallform  gebracht  und  in 
solcher  aufbewahrt  werden.  Es  läßt  sich  aus  Oxyhämoglobin  leicht  gewinnen, 
sei  es,  daß  diesem  im  Vakuum  oder  durch  Durchleiten  eines  indifferenten 
Gases  durch  seine  Lösung  der  Sauerstoff  entzogen  wird,  sei  es,  daß  Reduktions- 
mittel  angewendet  werden.   Es  lassen  sich  ganz   prachtvolle  Hämoglobin- 
kristalle  auch  erhalten,  wenn  eine  Oxyhämoglobinlösung  in   einem  zuge- 
schmolzenen    Glasrohre    aufbewahrt  wird. ')   Der  Sauerstoff   des  Oxyhämo- 
globins wird  allmählich  verbraucht   es  tritt  Reduktion  zu  Hämoglobin  ein 

An  Stelle  von  Sauerstoff  kann   auch  Kohlenoxyd1)  in   das  Hämo- 
globinmolekiil  eingeführt  werden.  Offenbar  tritt  es  an  derselben  Stelle  in 
das  Molekül  ein,  wie  der  Sauerstoff,  denn  es  verdrängt  diesen    bei  seiner 
Einwirkung  auf  Oxyhämoglobin    und  macht  es,   falls   nicht  Sauerstoff  in 
größerer  Menge  zugegen   ist,  unfähig,  Sauerstoff  zu  binden.   Auf  diesem 
Verhalten  beruht  die  giftige  Wirkung  des  Kohlenoxyds.    Das  Kohlenn 
hämoglobin   kann    in    Kristallform    erhalten    werden.   Seine  Kristalle   sind 
denen  des  Oxyhämoglobins  isomorph.  Sein  Spektrum  gleicht  dem  des  letr 
ganz  außerordentlich.   Es  zeigt  auch  zwei  Absorptionsstreifen ,    die  jedoch 
etwas  mehr    nach    dem    violetten    Teile   des   Spektrums   verschoben 
Durch  Einwirkung    von  Reduktionsmitteln    tritt  die    beim  Oxyhämoglobin 
besprochene  Veränderung  des  Spektrums  nicht  ein.  Die  beiden  Absorptions- 
streifen gehen  nicht   in   einen   über,   wenigstens  nicht   nach    kurzer  Zeit 

Auch  mit  Stickoxyd*)  kann  sich  Hämoglobin  verbinden,  und  zwar 
kann  dieses  das  Kohlenoxyd  ans  seiner  Verbindung  verdrängen.   Das  Stick- 


i  S,  Bßfiter:  I  ber  kristallinisches  Hämoglobin.  Zoitechr.  f.  phytioL  i.'h»mie  4 
382.  1880.  —  Läßt  man  das  Glasrohr  bei  4°  <  ein  bis  zwei  Wochen  an  einem  giai 
ruhigen  Orte  liegen,  dann   können   Kristalle    von   1—2 cm  tänue  gezogen  werden 

*)  Vgl.  G.  Hüfner:  Über  die  Löaliebkeit  des  Kohlenoxydgues  in  Hämoglobin- 
lÖBungeii.  Archiv  f.  (Anat  und)  l'liysiol.  1895.  2U'J  und:  Versuche  über  die  Iiiseozittioa 
der  Koblenoxyd Verbindung  des  Blutfarbstoffe»;  nebst  einigen  Bemerkungen  über  1'naefce 
und    Dauer   der   Giftwirkung    der    Alkaloide,    Ebenda.    1895     213.  Hüfntr  o4 

BT.  KAiter:  I    c    Ebenda.  1904.  387. 

')  L.  Hermann:  Archiv   f.  (Anat.    und)   Physiol.    1K6.Y   461  Hü/mrr  ni 

bila  HeinboUl:  Absorptioinctrische  Bestunmuimen  der  Mcntre  des  Stick»x\ds.  die  f»«e 
der  Gewichtseinheit  Metbämotflohin  gebunden  wird.  Archiv  f.  (Anat  und»  Phyrtol  19W 
Suppl.  II.  391. 
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oxydhämoglohin  kristallisiert  gleichfalls  und  i.»i  Bebl  tMHtlndig  Es  zeigt 
«lern  Oxyhämoglobin  recht  ähnliche  Absorptionsstreifeu,  sie  sind  nur  etwas 
blasser.  Efl  laut  sich  noch  weniger  als  das  Kohlenoxydhamoglobin  re- 
■ren. 

Bei  der  Einwirkung  von  Schwefelwasserstoff')  auf  Oxyhämo- 
globin  tritt  zunächst  Hämoglobin  auf.  Nach  einiger  Zeit  beobachtet  man 
eine  mehr  und  mehr  zunehmende  Grtinsc.hwarzfärbung,  die  sehr  an 
kolloidal  gefälltes  .Schwefeleisen  erinnert.  Diese  grüne  Verfärbung  wird 
auf  die  Bildung  eines  Sulfhämoglobins  zurückgeführt.  Es  ist  übrigens 
noch  nie  rein  dargestellt  worden.  Es  unterscheidet  sich  vom  Hämoglobin  vor 
allem  durch  sein  spektrales  Verhalten.  Es  zeigt  einen  Streifen  im  Grün 
und  einen  im  Orangerot ,  zwischen  C  und  D.  Wirkt  Schwefelwasserstoff 
bei  Gegenwart  von  Sauerstoff  auf  Hämoglobin  ein,  so  kann  schüelilich  eine 
völlige  Zerstörung  des  Hämoglobins  eintreten,  so  datt  das  für  dieses  und 
seine  Abkömmlinge  charakteristische  Spektrum  gänzlich  verschwindet 

Eine  ganz  andere  Stellung  als  die  eben  aufgeführten  Verbindungen 
los  Hämoglobins  nimmt  das  Karbohämoglobin  ein,  indem  die  Kohlen- 
'•  und  der  Sauerstoff  nicht  an  derselben  Stelle  des  Hiimoglobinmoleküls 
eintreten.  Sie  werden  ganz  unabhängig  nebeneinander  aufgenommen.  Die 
Kohlensäure  wird  offenbar  vom  Globin  gebunden,  der  Sauerstoff  bekannt- 
lich vom  Hämochromogen. 

Eine  Sonderstellung  nimmt  auch  das  Methärnoglohin")  ein.  Es  ent- 
spricht dem  Oxyhämoglobin  in  seiner  Zusammensetzung  und  unterscheidet 
sich  von  diesem  rein  äußerlich  nur  dadurch,  dato  es  den  Sauerstoff  in  viel 
festerer  Bindung  enthält  als  das  <)x\  Hämoglobin.  Es  entsteht  aus  letzterem 
linkt  bei  längerem  Liegen.  Es  läßt  sich  auch  durch  die  Einwirkung  ver- 
schiedener Agentieu,  wie  Jod,  Chlorate,  Permanganate ,  Nitrite,  Nitrate. 
Palladiumwasserstoff,  Pyrogallol,  Hydrochinon,  Ozon  auf  Oxyhämoglobin  dar- 
stellen. Methämoglobinbildung  ist  aueh  bei  der  Einwirkung  von  Anilin, 
Toluidin,  Azetanilid,  Azetphenetidin,  Glyzerin  beobachtet  worden.  Auch  im 
zirkulierenden  Blute  kann  durch  diejenigen  Stoffe,  welche  wie  Amylnitrit. 
Nitrobonzol  und  Antifcbrin  in  die  Blutkörperchen  einzudringen  vermögen, 
Methämoglohin  gebildet  werden. 

Dem  Methämoglobin  kann  der  Sauerstoff  durch  Druck  Verminderung 
nicht  entzogen  werden.    Es  ist   vorläufig   nicht   erwiesen,    wie   diese  Um- 

')  F.  Uo/'/tt-Sri/lrr:    Einwirkung    des    SdiurMwMHerstoffgMe«    auf    (Im     Ulm. 
Zentralbl.  (.  die    medizin.  Wis^ensrh.  IH03.  ffr. 38. 8. 489    —    Tra«abu,o    Araki:  fber 
den  Blutfarbstoff  und  seine  mdieren  Um^andhuigsprodukte.  Zeitschr.  f.  pbvsioJ    Chemie. 
14    40ö.    1890.  —    Eru-h   Ifamack:   I  licr  dir-   Kinwirkui»»:    des   BehVOfdWMNntOfh 
der  Säuren   auf  den   BlOtfutltofT,    Ebenda    2«    .'»öS    Ih'.lK/JU. 

*i  /'  //(./,/->"'/"  1  <•  Zentralbl  f.  die  mediz.  Wisschensch  1W13  Nr.  28.  — 
'.".  Uiifner:  fber  kristallinisches  Methftmoglubin  vom  Hundi-.  / im t sehr.  f.  physich  ('Iiemie. 
8.866.  1884.  -  *i.  Ilnjnrr  und  J.  Q.  Ott*  Über  kriftialluiiiclieB  Methlmoglubin. 
Ebenda.  7.  05.  1882/83.  —  Arel  Mderholm  <  1-.t  Methiünuglidiin-  ZritM-lu  I  Ho  1«'. 
1.  IKK).  Ebenda.  20.  419.  IKK4.  -  Hiehurd  v.  Ztfttuek:  Neue  Beobachtungen  und  Ver- 
sacke über  Jas  Methiiinnidohin  und  »eine  Bildung**!-  lv  f  (Atiat  undi  l'hysiol. 
1899.  460. 
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lagerung  des  Oxyhämoglobins  in  Methämogloblin  erfolgt.  Sichergotellt  i>t 
nur,  dah  beide  gleiche  Sauerstoffmengen  enthalten.  Ras  Methümoglobin 
kann  durch  Reduktionsmittel  in  Ili'unoglohiii  übergeführt  werden 
kristallisiert  in  braunroten  Nadeln,  Prismen  und  auch  in  sechsseitigen 
Tafeln.  Man  erhält  sie  am  leichtesten,  wenn  man  zu  einer  Lösung  von  I 
hämoglohin  Ferrieyankaliumlösung  und  nach  dem  Abkühlen  aufO"  '  ,  Volumen 
Alkohol  zusetzt.  In  saurer  Lösung  zeigt  das  Methömoglobin  einen  Absorp- 
tionsstreifen im  Orangerot,  zwischen  C  und  I).  Ein  zweiter  schwächerer 
Streifen  findet  sieh  im  Hellblauen  zwischen  G  und  F.  Außer  diesen  Ahsorp- 
tiousbändern  besitzt  das  Methämoglobin  in  saurer  Lösung  noch  zwei 
weitere,  die  an  derselben  Stelle  sich  befinden  wie  beim  Oxyhämoglobin. 
Wahrscheinlich  sind  diese  nicht  durch  das  Mcthämoglohin  selbst  bedingt, 
sondern  durch  eine  Beimengung  von  Oxyhämoglobin.  In  alkalischer  Lösung 
zeigt  das  Methämoglobin  drei  Streifen  an  den  beiden  Seiten  der  D-Linie 
und  bei  EL  Pas  Spektrum  des  Methäinoglobins  ist  dem  des  Hämatins  sehr 
ähnlich. 

Wir  wollen  noch  erwähnen,  dali  das  Hämoglobin  höchstwahrschein- 
lich Riefet  allein  den  Blutkörperchen  zukommt,  sondern  auch  den  Muskeln. 
Diese  enthalten  gleichfalls  einen  roten,  vom  Gefäßsystem  uns  nicht  weg- 
spülbaren Farbstoff,   der  nach  seinem  ganzen  Verhalten  dem  Hämoglobin 

ti(;ill>  .-ehr  nahe  .steht,  (iau/    aufgeklärt  ist    die  Stellung    des  Muskel- 
farhslnttV  /um   Hämoglobin  noch  nicht. 

Das  Hämoglobin  lälSt  sich  schon  durch  recht  milde  Eingriffe  in  nin 
beiden  Komponenten,  in  «las  G  lobin  und  das  Hämochromogen,  spalten 
Diese  Trennung  tritt  /  B.  ein,  wenn  zu  einer  salzfreien  Hämoglobinlös 
einige  Tropfen  einer  sehr  verdünnten  Säure  zugegeben  werden.    Als  /.wi- 

nprodukt  tritt  Azidhämoglobin  auf.  Es  hat  ein  ähnliches  Spekt 
wie  das  Methämoglobin.  Bei  etwas  energischerer  Einwirkung  der  Saun- 
wird  das  Hämochromo^eu  abgespalten,  jedoch  nur  dann,  wenn  unter 
Sauerstoffausschluli  gearbeitet  wird.  Bei  Luftzutritt  bildet  sich  das  Hama- 
nn, aus  dem  durch  Reduktion  das  Hämochromogen  wieder  gewonnen 
werden  kann.  Auch  der  Magen-  und  Pankreassaft  führt  diese  Trenn 
herbei. 

Das  Humatin,  dessen  Reduktionsprodukt  das  Hämochromogen  bei 
der  Sauerstoffbindung  im  Blute  eine  so  wichtige  Rolle  spielt ,  ist  in  den 
letzten  Jahren  eingehend  untersucht  worden.  Wenn  «'s  auch  noch  in 
gelungen  ist,  seine  Konstitution  völlig  aufzuklären,  so  sind  wir  auf  Grand 
der  vorliegenden  Untersuchungen  doch  imstande,  manche  Beziehungen  zu 
anderen  Stoffen  mit  ähnlichem  Aufbau  aufzuklären.  Wir  verdanken 
wichtigsten  Arbeiten  in  diesem  Gebiete  Nenckil)im&  William  Küst< . 


';  M.  Xfnclci  und  X.  Sitbtr:  Tber  «las  Hiiniatoporphjrin.   Archh  f.  exp^rim    I 
u   riiarnuk.  24.  430.  1888  und  Monatshefte  f.  Chemie.  9    115.  1888.  —  M.  Nmdri  tin«l 
A.  liotsehy:    Zur  Kenntnis    des  Hairiatopurphyrio«    und    «les  BUirotrfni      HfniHttfMJ 
i  h.  „i  •    10.   668.   1889.  '/   MmmJW    und  ./.  Zaleski.    Untersuchungen    über   den  Blm- 

farbstoff.  Zehsehr.  f.  physiol.  Chemie.  30.384.  1900.  —  3/  Neneki  und  ./  Zalmki 
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Farad  des  Hdmatins  ist  noch  nicht  über  jeden  Zweifel  festgestellt.  Nach 
Küster  hat  es  folgende  Zusammensetzung:  C34HS4N4FeOf,.  Srncki  und 
s><bcr  stellen  die  Formel  C|.H&9NtFe()4  auf.  Als  Ausgangsmaterial  bei  den 
Studien  über  das  Humatin  dient  gewöhnlich  nicht  dieses  selbst.  Müden 
sein  Salzsäureester,  das  Flu  in  in,  auch  TeichmanMthQ  Kristalle  ge- 
nannt. Auch  für  dieses  werden  verschiedene  Formeln  angefühlt 

Ks  ist  sehr  fraglieh,  ob  die  Auffassung  des  Hamms  als  Balzsaures 
Hämatin  richtig  ist.  Schon  Nandu  betont,  daß  es  sich  nicht  um  einfache 
Anlagerung  von  Salzsaure  handelt,  sondern  um  den  Ersatz  einer  Hydroxyl- 
gruppe durch  Chlor: 

C,tH„N4Feüt  +  HCl  =  G,tH>1CaK<FeO<  -f  H.O. 

Fluni» tin  1 1  n in  i  ii 

Durch  Einwirkung  von  Säuren  InlJt  sich  aus  dem  Hämatin  das 
Eisen  leicht  abspalten.  Es  entsteht  ein  eisenfreies  Produkt,  das  Ilfmiato- 
porphyrin.  C,»HldN,Ol.  Man  kann  z.  B.  Hromwasserstoff  auf  Hämatin 
einwirken  lassen. 

CMH„XtFeQ4  +  2H80  +  2HBr  =  2CI,H1BKtOa  +  FeBr.  +  H,. 

II M  in  a  1 1  ii  II  tkina  t  oporpli  >  rin 

Aus  dem  Härnatoporphyrin  erhält  man  durch  Reduktion  das  Meso- 
purphyrin,  C,flH,sN,()s.  Wird  sie  energischer  vorgenommen,  so  entsteht 
llämopyrrol,  (nHlsN.  Dieses  ist  Methylpropylpyrrol: 

HC— C— CH,.C,H8 

II     II 
HC    C— (II 
\N/ 
H 

Durch  Oxydation  des  Ilnmatins  ist  KAtttr  zu  zwei  kristallincin-n 
Säuren  gelangt,  die  er  Hämatinsäuren  genannt  hat.  Die  eine  ist  zwei- 
basisch CJI.M',.  Die  andere  ist  als  das  Anhydrid  einer  dreibasischen  Säure. 
(  JlJ),..  aufzufassen.  Ihre  Bildung  ergibt  sich  aus  der  folgenden  Cbersicht: 

I3H=C— CHa  00    C    Cfl, 

hn/  >  II n/        II 

\CH=C-  CH, .  CH, .  CH,  \CO-C -  CH,  .CH,.CUOH 

Hamoptrml  =  Methylpropvlpyrrol  ibasische  Hamatinsiiiire 


die  Beduktionaprodukte  des  llttmms  durch  Jodwasserstoff  und  PhospliODiumjodid  uud 
über  die  Konstitution  des  H  im  ins  und  seiner  I)erii-ate.  Bericht"  d  Doottehtt  i'hem 
Geaell    :>  M   MW.  1901. 

-•)  Willviw  Kiistrr:  I  bor  das  lllmatiii  Hahilit. -Schrift  Tübingen.  1898,  Berichte 
,1  Deutschen  Chem  Geaellsrti.  27  372  1894;  ebenda  29.  821  1H96;  30.  10.'».  1897. 
—  Spaltungsprodukte  des  Humatin*.  Zeitscbr.  f.  physiol.  I  -    1     1899.  l"» 

1800.  B  i  ehti   i   i  •■•■    elM  Chaa  flmnllifin   32  »178   1899;  33.  3021.  1900;  35.  1868 
1008;  86    1848    I9QS,       |  btrdtl  Konstitution  to BllUUhw8llHW.  Luftig*  Annaion  der 
Quai».    313.    174.   1900.    -      Beitrage  /»r   Kenntnis    de»   Hamatins.   /riNclu    f   physiol 
Chemie.  44.  391.   1808.    -    «bor  die  Konstitution  der  Hiraatiosluren.     /.■'<.      Mumien 
343    1.  1'JOC. 
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CO— C    CH, 

II 
CO    C     CH..CIL.COOH 


Partielles  Auliydriil  der  <lr  lien   1 1 1  matins&ure. 

Die  letztere  lallt  sich  durch  Kohlensäurespaltung  in  das  Anhydrid 
der  MethyläthylmaleVnsäure,  C7H80,  überführen. 

Nimmt  man  an,  dali  das  Humatin  einen  einheitlichen  Körper  dar- 
stellt, und  dal*  seine  Cberführung  in  das  Humatoporphyrin  quantitativ 
nach  der  Formel: 

C,,HMN4Fe04  +  8H.0-  Fe  =  2ClflH16NsOJ 
verläuft,  so  ist  die  Annahme  sehr  naheliegend,  dal.  das  Humatin  aus  swei 
symmetrisch  gebauten  Hälften  besteht,  die  durch  das  Eisen  miteinander 
verbunden  sind.  Nun  geben,  wie  eben  erwähnt,  das  Humatin  und  das 
Hiimatnporphyrin  bei  der  mit  Hydrolyse  verbundenen  Oxydation  dieselben 
Säuren  in  denselben  Mengen.  Da  diese  Spaltprodukte  je  tf  Kohlenstoff- 
atome enthalten,  darf  angenommen  werden,  daß  das  Hämatoporphyrin 
gleichfalls  wieder  weiter  in  zwei  gleiche  Spaltstücke  zerfällt.  Wie  erwähnt 
wurde,  sind  die  Hämatinsäuren  als  Oxydationsprodukte  des  Hämopyrrols 
zu  betrachten.  Legt  man  diese  Beobachtungen  zugrunde,  dann  läßt 
für  den  salzsauren  E-ter  des  Hämatins,  das  Härain,  folgendes  Formelbild 
entwerfen: 

CH..C    C    CH  =  C(OH)    C  =  C    CH  =  CH     C     C     CH, 


O       FeCl 


HC    (II 

NH 
CH3.C— C-CH  =  C(OH)-C  =  C 


HC    CH 

\y 

Ml 
CH  =  ('H     C     r— CH, 


BC    eil 

SU 
noch  nicht  in  allen  Einzelheiten 


HC    CH 

\/ 
NH 

Selbstverständlich  ist  diese  Formel 
begründet.  Sie  soll  nur  ein  ungefähres  Bild  des  Aufbaues  des  Hämins 
geben.  Wir  wollen  hier  bemerken,  dali  die  Frage  sehr  oft  diskutiert  wor- 
den ist,  ob  das  Hämatin  des  Hämoglobins  verschiedener  Tiere  und 
(tarselhcn  Tierarl  dasselbe  ist,  oder  ob  wir  genfttigl  sind.  WBchiedHM 
Hämatine  anzunehmen.  Den  ersten  Anstoß  zu  dieser  Frage  gab  die  Beob- 
achtung, dali  verschiedene  Forscher  verschieden  zusammengesetzte  Hft: 
und  aus  diesen  natürlich  auch  verschiedene  Hämatine  erhielten.  Im«  Unter- 
suchungen der  letzten  Jahre  machen  es  sehr  wahrscheinlich,  <)ai>  das  Hu- 
matin einheitlich  ist ')  Die  Differenzen  in  den  von  verschiedenen  Forschern 


')  William  Kitxhv:  SpalUiD^priidiiliip  des  Humatin»,  ('her  die  Hamann*'  »ec- 
grhiedener  Daratellmif/s-  und  Blutarton.  Zeitach  r.  f  phyaiol.  Chemie.  2fl  18&  IttOÜ.  —  Cber 
die  nach  verschiedenen  Methnden  hergestellten  Hnmine,  das  Debydroclil.-ridhamiti  und  d* 
Hamann.  Ebenda.  40  Sül.  1904   —  K.  A.  If.  MBrncr:  Einig  iber  das  „O-Hania* 

Ebenda.  41.  M2    1904. 
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untersuchten  Präparaten  erklären  sich  aus  der  verschiedenen  Art  der  Dar- 
stellung und  der  Neigung  des  Kamins,  mit  Anteilen  des  Lösungsmittels 
zusammen  zu  kristallisieren. 

Aus  den  Versuchen,  die  Konstitution  des  Hämatins  aufzuklären,  haben 
sich  sehr  interessante  Beziehungen  zu  einem  Farbstoff  ergeben,  dem  man 
lange  Zeit  ganz  ähnliche  biologische  Funktionen  zugeschrieben  hat,  wie 
dem  Blutfarbstoff.  Wir  meinen  das  Chlorophyll,  den  Farbstoff  der  grünen 
Pflanzen  -  besser  umschlielit  man  wohl  mit  dem  Namen  Chrom  ophvll 
die  funktionell  gleichwertigen  verschiedenen  Farbstoffe  der  Pflanzenwelt. 
Einstweilen  ist  jedoch  nur  der  grüne  Farbstoff,  das  eigentliche  Chlorophyll, 
Gegenstand  eingehenderer  Untersuchungen  gewesen.  Es  ist  jedoch  wohl 
kaum  zu  bezweifeln,  dali  auch  die  anders  gefärbten  Farbstoffe  der  Pflan- 
zenwelt, die  an  Stelle  des  Chlorophylls  dieselbe  Rolle  im  Haushalte  des 
einzelnen  Pflanzenorganismus  spielen,  ganz  ähnlich  wie  dieses  aufgebaut 
sind.  Wir  haben  bereits  hervorgehoben,  dal!  wir  nicht  berechtigt  sind,  die 
Funktion  des  Hämoglobins,  resp.  Hämochromogens,  ohne  weiteres  mit  der 
des  Chlorophylls  in  Parallele  zu  setzen.  Es  scheint  im  Gegenteil,  daß  letz- 
teres im  Stoffwechsel  der  Pflanzen  und  vor  allem  bei  den  Assimilations- 
vorgängen eine  Rolle  spielt,  für  die  beim  Blutfarbstoff  jede  Analogie  fehlt. 
Wir  wollen  gleich  hervorheben,  dali  eine  Vergleichung  der  Abhauprodnkte 
des  Chlorophylls  mit  denjenigen  des  Hämatins  oder  besser  des  Hämato- 
porphyrins  sehr  nahe  Beziehungen  zwischen  diesen  beiden  scheinbar  so  ver- 
schiedenartigen Stoffen  ergeben  haben.  Wir  sind  jedoch  nicht  berechtigt, 
aus  dieser  Übereinstimmung  Schlüsse  auf  eine  biologische  Einheit  des 
Blatt-  und  Blutfarbstoffes  zu  ziehen.  Das  Chlorophyll  enthält  kein  Eisen, 
wahrend  dem  Hämatin  gerade  durch  dieses  Element  seine  funktionelle 
Eigentümlichkeit  gewahrt  wird.  Es  ist  viel  naheliegender,  die  nahe  Verwandt- 
schaft zwischen  dem  Hämatin,  resp.  dessen  eisenfreiem  Abbauprodukte,  dem 
Hämatoporphyrin,  und  dem  Chlorophyll  in  der  Weise  zu  erklären,  dali  ereteres 
aus  letzterem  hervorgeht  Leider  sind  wir  nach  den  bisherigen  Unter- 
suchungen nicht  imstande,  den  Nachweis  zu  erbringen,  dali  das  Chlorophyll 
als  Muttersubstanz  des  Hämatins  betrachtet  werden  darf.  Im  Darmkanal 
wird  das  Chlorophyll  unzweifelhaft  zum  grollten  Teil  umgewandelt');  es  ent- 
stehen, wie  es  scheint,  verschiedene  Abbauprodukte.  Es  ist  nicht  ausge- 
schlossen, dali  der  tierische  Organismus  diese  zum  grollten  Teil  aufnimmt 
und  zur  Synthese  des  Hämatins  benutzt.  Wir  kommen  auf  diese  Vorstellung 
zurück,  weil  wir  im  Laufe  unserer  Darstellung  immer  und  immer  wieder  auf 
die  Tatsache  hingewiesen  haben,  dal',  der  tierische  Organismus  in  letzter  Linie 
auf  die  synthetische  Arbeit  der  Pflanzenwelt  angewiesen  ist.  Die  tierischen 
/'den  sind  wohl  komplizierter  Synthesen  fähig ,  sie  verlangen  jedoch  zu 
diesen  mindestens  fertig  gebildete  Bausteine.  Die  Pflanzenzeile  kann  diese 
aus  den  Elementen  aufbauen    Nun  ist  das  Hämatin  eine  sehr  komplizi'it 


M  Vgl.  u.  ii    1.  Munhleiiaki     i  \,        :n  I  tawandlUgiprodukl   &H  '  lilorophylls  im 
tierischen  Org»nisiim«.  Xeiuchr.  f   physiol   Chemie.  41.  88.  l'.'nl 
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zusammengesetzte  Verbindung.    Sollte   nun  der  tierische  Organismu*.  der 
sonst,  wo  er  nur  immer  kann,   die   ihm    von  der  Pflanzenwelt  gebotenen 
Baumaterialien  zu  seinen  Synthesen  benutzt,  das  gegebene  Ausgan gsmateri.d 
zum  Aufbau  des  Hamochromogens  wirklich  unbenutzt  lassen  und  die  kom- 
plizierte Synthese  des  Hämatins  von  (Jrund  aus  vornehmen'.-  Hier  be- 
unzweifelhaft  eine  große  Lücke  in  unserem  Wissen,  eine  Lücke,  die  offen- 
bar  dem    Bestreben,    die    Frage   zu   entscheiden,    ob    anorganische    oder 
organisch*  Kisenverbindungen    zur  Synthese   des  Hihnatins  von  den  tieri- 
EKften  Zellen  benutzt  werden  können,  zu  venlanken  ist.  Wir  haben  bereit« 
hervorgehoben,   wie   untergeordnet   offenbar  die  Eisenassimilation  gegen- 
über der  Bildung  des  komplizierten  Hämatinmoleküls  ist.  Wir  halten  tH 
Frage  noch  im    vollkommen  offen,  möchten  es  jedoch  immerhin  eis  nicht 
unwahrscheinlich  bezeichnen,  daß  der  Pflanzenfresser   seine  Bausteine  zur 
Bildung  des  eisenhaltigen  Paarlings  des  Blutfarbstoffes   dem  Chromophyll 
seines  Futters  entnimmt,  wahrend  der  Fleischfresser  gewiß  den  Blutfarb- 
stoff seiner  Nahrung,  vielleicht  nach  vorherigem,  mehr  oder  weniger  weit- 
gehendem Abbau  ebenfalls  /um  Aufhau  des  Hamochromogens  seines  Hämo- 
globins verwendet   Der  Umstand,   daß  sich    in    den  Fäzes  der  Pflanzen- 
fresser stets  große  Mengen  von  Abbauprodukten  des  Chlorophylls  auffinden 
lassen,  spricht  nicht  gegen  die  gemachte  Annahme.  Wir  wissen  leider  durch] 
nicht,  in  welchem  Umfange  im  tierischen  Organismus  Blutfarbstoff  zerstört  und 
ueugebildet  wird.  Nun  ist  man,  wie  wir  gleichfalls  schon  erwähnt  haben,  im 
Eidotter  und  auch  in  der  Pflanzenwelt  auf  nukleVnartige  Substanzen  gestn 
die  eine  ähnliche  elementare  Zusammensetzung  aufweisen,  wie  das  Hämo- 
globin. Es  ist  wohl  möglich,  daß  diese  die  Rohmaterialien  für  die  Hämatiu- 
muI liest-  darstellen.    Wir  stehen  durchaus  nicht  an,  anzunehmen,   daß  die 
tierische  Zelle  den  komplizierten  Aufbau  des  Hamochromogens  aus  einfachen 
Bausteinen  vollzieht.  Nur  möchten  wir  auch  hier  davor  warnen,  aus  den  so 
wenig  aussagenden  Elementaranalysen  derart  kompliziert  aufgebauter  Pro- 
dukte irgendwelche  Schlüsse  zu  ziehen.  Die  Bildung  des  Hämoglobins  und 
ganz  spezieil  des  Hämatins  im  tierischen  Organismus   ist  gänzlich  unauf- 
geklärt. Die  Präge,  ob  Eisen,  das  in  anorganischer  oder  organischer  Form 
zugeführt  wird,  zur  Assimilation    gelangt,   d.h.   als  Baustein  zum  Aufbau 
des  Hämatins  verwendet  wird,  tritt  an  Interesse   hinter   der  Frage   nach 
den  Bausteinen    des  Hämatoporphyrins   weit   zurück.    Um  unsere: 
punkt  in  dieser  Frage  völlig  klarzustellen,  möchten  wir  nochmals  hervor- 
heben, daß  wir  es  für  sehr  wohl  möglich  halten,  daß  in  letzter  Linie  über- 
haupt, nur  Eisen  als  solches,  sei  es  als  Salz   zur   Vereinigung  der  beiden 
Ilamatoporphyrinmoleküle  zum  Hämatin  Verwendung  findet,  d.  h.  daß  da» 
Eisen   vielleicht    überhaupt    keinem    organischen  Bausteine   de>   QftmaJ 
res|».  Hämatoporphyrins   zukommt    und    erst   nach    dessen  Abspaltung   an* 
etwaigen  organischen  Verbindungen   zur  weiteren  Synthese  herangezogen 
wird.   Ein  Blick  auf  die    oben   mitgeteilte,  allerdings   noch    nicht   völlig 
sichergestellte  Formel  des  Hamms  läßt  die  einzelnen  Phasen  in  dem  Auf- 
bau des  Hämatins  ahnen. 
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Beim  Abbau  des  Chlorophylls  stteflCU  Baktmot um]  Man JUmctßn11)  auf 

iin  Derivat,  das  sie  Phylloporphyrin  nennen.  Es  hat  folgende  Zusammcn- 
st'tzung:  (),„  H,j  Nt  0.  Dem  Hämatoporphyrin  entspricht  die  Formel 
C,8FI,HNj03.  Somit  unterscheiden  sich  diese  Verbindungen  —  allerdings 
nur  rein  Äußerlich  nach  diesen  Formeln  durch  ihren  Gehalt  an  Sauer- 
stoff. Dali  beide  als  verschiedene  Mxydationsprodukte  eioer  und  derselben 
Kernsubstanz  aufzufassen  sind,  bewies  MarcHmMki*)  dadurch,  dali  es  ihm 
gelang,  aus  dem  Phylloporphyrin  sowohl  Hamopyrrol,  als  auch  die  Hamatin- 
säuren  zu  gewinnen.  Damit  war  die  nahe  Verwandtschaft  des  l'hvlloporphv- 
rins  und  des  Hämatoporphyrins  bewiesen. 

\twki  und  Zottski*)  versuchten,  das  Hämatoporphyrin  direkt  in 
Phylloporphyrin  Überzuführen.  Es  gelang  ihnen  jedoch  nur,  eines  der 
Hydroxyle  des  Hilmatoporpbyrins  zu  entfernen.  Sie  erhielten  das  sogenannte 
Mesoporphyrin,  das  eine  Mittelstellung  zwischen  dem  Hamato-  und 
Phylloporphyrin  ciiiniinint.  Die  folgenden  beiden  Formein  zeigen  die  nahe 
Verwandtschaft  letzterer  beiden  Verbindungen: 
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l'lij  llopurplii  rin:  CnII^^O. 

Nachdem  wir  die  Beziehungen  des  Hilmatins  zum  Chlorophyll  er- 
örtert haben,  wollen  wir  zum  Blutfarbstoff  zurückkehren  und  uns  die  Frage 
vorlegen,  was  aus  ihm  bot  seinem  Zerfall  hervorgeht.  Wahrend  wir  nicht 
imstande  sind,  ein  einigermaßen  befriedigendes  Bild  der  Entstehung  des 
Hämoglobins  resp.  des  Ilämatins  zu  geben,  sind  wir  über  dessen  Abhaupro- 

')  A'.  Schund- nml  /..  WtrtkUutki:  Zur  Chemie  des  Chlorophtlhv  Lirbign  Annaion 
der  Cl.emie.  278.  8^.»   IBM         Kl.pnda.  2**  M   UM     2»  »09   1886;  290  306.  1896. 

:i  L.  MarchUtcaki .  Bull,  de  l'Acad.  des  Sciences  de  CracoTie.  <  1  Math  et  Nat 
Jan.  u.  April  1902.  —  ZurChemio  des  Chlorophylls.  I. Oxydation    I  >  irphyrins. 

J-iurnal  f.  prakt.  Chemie.  6ö  161,  1902. 

'i  M.  IRnmM  nn.l  ./.  ZaU.<ki:  Cber  die  Rednktionsproilukte  de«  IlÄmins  dnreh 
Jodwasserstoff  and  Phoephoniamjodid  and  Qb*r  >iie  Konstitution  de»  llünuns  und  seiner 
Derivate.  Berichte  d.  Keutschen  ehem.  Gesellsch   34    991    1901. 
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dukte  besser  unterrichtet.  Kote  Blutkürpen  hen  gehen  unzweifelhaft  I 
zugrunde,   und    damit  wird    auch  Hämoglobin   frei.    Dieses   zerfällt  nidl 
unseren  Kenntnissen   offenbar  zunilchst  in  Hämatin   und   deu  Eiweil'jiaai- 
ling,  das  Glohin.  Letzteres  dürfte  in  derselben  Weise  abgebaut  werden  wie 
die  Proteine  überhaupt.    Als  Abbauprodukt  des  Hamatins  galt  seit  langer 
Zeit    ein    in    der  Galle  vorkommender  Farbstoff,   das  Bilirubin,   de 
Formel,  GuHtaNs0y,  der  des  Ilämatoporphyrins    entspricht     Daß  in  der 
Tat   diese    beiden   Verbindungen    in    recht   naher   Beziehung   zueinander 
stehen,  hat  Käufer *)  dadurch  sichergestellt,  daü  er  aus  Bilirubin  mit  den- 
selben Methoden,  wie  den  beim  Humatin  angewandten,    ebenfalls  H  swei 
IlRmatinsauren  gelangte,  die  den  aus  dem  Hämatin  gewonnenen  entsprachen 
Bilirubin  und  Hämatoporphvrin  scheinen  isomere  Verbindungen  zu  sein.  Die 
Umwandlung    des  Hamatins   in  Gallenfarbstoff   findet    in    den  Leberzellen 
statt.    Injiziert  man  einem  Tiere  Blut   unter  die  Haut,    so  sieht  man  be- 
reits an  Ort   und  Stelle    eine  Abspaltung    von   Kisen  vor  sich  geh' 
grüßte  Teil  des  Blutfarbstoffes  gelangt  jedoch  in  die  Zirkulation  und  wird 
der  Leber  zugeführt.  Auch  hier  wird  offenbar  zuerst  das  Eisen  abgespalten 
Kinen  Hinweis  auf  diesen  Prozeli  gibt  die  reichliche  Kisenablagcrung  in  die 
Organe.    Das  Bilirubin  ist  übrigens  nicht  der  einzige  Farbstoff  der  QaOe 
Es  sind  auch  Oxydationsprodukte  desselben  bekannt.  Es  scheinen  sehr  ver- 
schiedene Oxydationsstufen  vorhanden  zu  sein.  Wir  können  davon  absehen, 
sie  alle  mit  Namen  hier  anzuführen,    denn  einesteils  ist    über  ihren  Auf- 
bau und  ihre  Stellung  zum  Bilirubin  nur  wenig  bekannt,  uad  anderen 
ist   schwer  zu  entscheiden,   welche  Farbstoffe  als  in  der  Zelle  vorgebildet 
und  welche  als  sekundär  entstanden  anzunehmen  sind.  Am  besten  bekannt 
ist  noch  das  Biliverdin,  das  aus  dem  Bilirubin  sich  leicht  erhalten  i 
wenn  man  eine  alkalische  Lösung  desselben  an  der  Luft  stehen  läiit   l'nter 
Sauerstoffaufnahme  färbt  sich  die  Lösung  grün    Auf  der  leichten  Oxydier- 
barkeit  des  Bilirubins   beruht,  eine  Prohe  auf  Gallenfarbstoff,  nämlich  ü 
(TmaZmscne    Gallenfarhstoffreaktion.    Wird    eine   Lösung    von  Lili 
rubinalkali    in    einem  Reagenzglas  vorsichtig    mit   einer  etwas   salper, 
Saure  enthaltenden  Salpetersäure  überschkhtet.  so  treten  an  der  Beriihrungs- 
stelle    beider  Flüssigkeiten    Farbenringe    auf,    und    zwar    von    oben    t 
unten  betrachtet  in  folgender  Farbe:  grün,  blau,  violett,  rot  and  rot- 
Diese  verschiedenen  Farben  werden  auf  verschiedene  Oxydationsstufen  des 
Bilirubins  zurückgeführt.  Bevor  wir  auf  das  weitere  Schicksal  der  Gallen- 
farbstoffe eingehen,  müssen  wir  noch  die  Frage  entscheiden,  ob  die  Leber 
unter  normalen  Verhaltnissen    das  einzige  Organ  ist,    in  dem  G  allen  farb- 
Btofla  gebildet  werden,  oder  ob  sie  vielleicht  nur  Ausscheidungsorgan 
diese  ist. 


')    William   Kilster:    beitrüge   zur  Kenntnis    des  Gallenf&rbstnffs.     Zeitschrift  für 
pLjsiid.  Chemie. 28   814.  1*'.»8.  —  Cber  Blut- und  Gailenfarbatofi.  !'•■ 
CheOL  Gesellten.  82.  677.  1899  und:  Beiträge  zur  Kenntnis  <1  er  Gallenfarbstoff e.  Fbemü. 
35.  1208. 1902.  —  Beiträge  zur  Kenninis  der  GallenfarbRtoffo.  Zeitschr.  t    | 
Bd.  47.  294.  1906. 
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Schon  Vircfioir ')  war  es  bekannt,  dal»  Blutextravasate  sich  in  eigen- 
artiger Weise  umwandeln.  Der  EiweilSpaarling  des  Hämoglobins  und  die 
übrigen  Bestandteile  des  Blutes  verschwinden  und  es  verbleiben  schon  aus- 
gebildete ziegel-  bis  tief  rubinrot  gefärbte  Kristalle.  Sie  werden  als  Häma- 
toidin  bezeichnet.  Dieses  ist  eisenfrei  und  wird  von  vielen  Forschern  für 
identisch  mit  dem  Bilirubin  gehalten.  Es  läßt  sich  nach  unserem  jet/i^-n 
Wissen  nicht  mehr  aussagen,  als  dal»  dieser  Farbstoff  in  sehr  engen  Be- 
ziehungen zum  Hämatin  resp.  dem  Hämatoporphyrin  steht.  Wü  wollen  an 
die  Bildung  dieses  Farbstoffes  in  den  Geweben  gleich  die  Bemerkung 
knüpfen,  dalJ  auch  eisenhaltige  Pigmente  beobachtet  worden  sind,  und  dal! 
sieh  von  jeher  das  Bestreben  geltend  gemacht  hat,  die  tierischen  Farb- 
stoffe, seien  sie  an  normale,  seien  sie  an  pathologische  Prozesse  sich  an- 
knüpfende, mit  dem  Blutfarbstoff  in  irgendwelche  Beziehungen  zn  bringen. 
Als  ausschlaggebend  ist  auffallenderweise  meist  der  Gehalt  an  Eisen  oder  sein 
Fehlen  betrachtet  worden.  Es  genügt,  auf  die  mitgeteilte  Beobachtung  der 
Entstehung  des  Hämatoidins  hinzuweisen,  um  zu  zeigen.  dal>  der  Eisen- 
gehalt in  keinem  Falle  eine  Kritseheidung  über  die  Herkunft  eines  Farb- 
stoffs geben  kann.  Unsere  Kenntnisse  sind  in  dieser  Beziehung  noch  viel 
zu  dürftig,  um  über  die  Stellung  der  tierischen  Farbstoffe  zu  den  übrigen 
Verbindungen  der  Gewebe  irgend  etwas  auszusagen. 

Dal»  unter  bestimmten  Umständen  eine  dem  (iallenfarbstofl  sehr  ähn- 
liche Verbindung  in  den  Geweben  aus  Blutfarbstoff  sich  bilden  kann,  ist 
durch  den  Befund  des  Hämatoidins  sichergestellt.  Ob  auch  unter  normalen 
Verhältnissen  derartige  Produkte  in  anderen  Organen  als  der  Leber  ent- 
stehen, ist  derzeit  noch  nicht  entschieden.  Bei  der  Taube  liefl  sich  zeigen, 
dal»  nach  Unterbindung  der  Gallengange  schon  nach  fünf  Stunden  (teilen- 
farbstoff  im  Blutserum  nachzuweisen  war.  Wurden  zu  gleicher  Zeit  auch 
die  Blutgefälle  dei  Leber  mitunterbunden,  so  Hell  sich  auch  nach  mehreren 
Stunden  weder  im  Blut,  noch  in  den  Geweben  Gallenfarbstoff  auffinden.  '» 
Zu  demselben  Resultate  kamen  i&nkowilä  und  MnJoyit.1)  Sie  exstirpierten 
einer  Gans  die  Leber  und  setzten  sie  /.uirleich  mit  einer  normal«  i  <•.■■■- 
der  Einwirkung  von  Arsen  Wasserstoff  aus.  Während  letztere  in  kurzer  Zeit 
einen  stark  biliverdinhaltigen  Harn  ausschied,  trat  bei  ersterer  nur  Hämo- 
globin im  Harn  auf.  Beim  Säugetier  sind  derartige  Versuche  wegen  der 
grolien  Schwierigkeiten  der  völligen  Ausschaltun-  dei  Lehei  muh  nicht 
ausgeführt  winden.  Wir  dürfen  jedoch  annehmen,  dali  auch  bei  ihnen  der 
Leber  normalerweise  allein  die  Bildung  der  Gallenfarbstoffe  zukommt. 

l .nie  Zeitlang  war  man  allerdings  geneigt,  diese  Annahme  zu  be- 
zweifeln.   Man  beobachtet   nämlich,   wenn   aus  irgend   einem  Grunde  der 

')    V>r-h<><,  :   \h<    pathologischen  PlfBMOtfc    PfcurtflH»  Archiv    1.  879  B. 409.   1847. 
'>  flÜMU   .s/r/yi;  Beitrage  zur  Pathologie  der  Leber  und  de»  Ikteni*.   I.   Chor  die 

riurintii-  IHM  in  ■  -.( itn-  Im  QflUeoUrtwtoffai    AmUi  I  ttpariB  Pfeife  i  Ptumnak   Ifl 
B9.  14Ä.1  1885. 

*)  0.  Minkowski  und  &  Xaunyn:  Beitrage  zur  Pathologie  der  Leber  und  des  Ikterus, 
über  den  Ikterus  durch  l'ohcholie  und  die  Vorganuc  in  der  Leber  bei  demselben. 
Archiv  f.  experiut.  l'itli    n.  Pharm.  21     I    (7  i  188G 
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Abfloß  der  Galle  nach  dem  Darme  behindert  ist,  das  Auftreten  von 
Gallenfarbstoffen  in  den  Geweben.  Efl  zeigt  sich  eine  Gelbfärbung  der 
Haut  und  der  Schleimhäute.  Man  nennt  den  ganzen  Symptomeukomplex. 
der  aus  einer  Stauung  der  Galle  hervorgeht,  ganz  allgemein  I  k  t  e 
Früher  unterschied  man  aulier  dem  Ikterus  der  genannten  Ätiologie,  den 
man  auch  hepatogenen  Ikterus  nannte,  noch  einen  hamatogenen.  und 
zwar  auf  Grund  der  folgenden  Beobachtungen.  Tritt  aus  irgend  einer 
Ursache  ein  vermehrter  Zerfall  von  Blutfarbstoff  ein,  sei  es,  dal>  Blut 
injiziert  worden  ist,  sei  es,  dalt  ein  vermehrter  l "ntergang  von  Blutkörper- 
chen, zum  Beispiel  durch  Giftwirkung  —  Arsenwasserstoff,  Äther.  Chloro- 
form, Toluylendiamin  —  oder  durch  Infektionskrankheiten  (Typhus,  Pyamie. 
Malaria)  hervorgerufen  worden  ist,  so  geht  Gallenfarbstoff  in  den  t'rin 
über,  auch  wenn  der  Abflul,'.  der  Galle  nach  den  Darm  nicht  verlegt  ist.  Ei 
liegt  nahe,  daran  zu  denken,  dal»  in  diesen  Fällen  der  Blutfarbstoff  direkt 
in  der  Blutbahn  in  Gallenfarbstoff  umgewandelt  wird.  Zwingend  ist  diese 
Annahme  nicht.  Bb  ist  festgestellt,  dal»  intravenöse  Injektion  von  Bilirubin 
eine  sehr  bedeutende  Steigerung  der  Gallenfarbstoffausscheidung  durch 
Im  Galle  hervorruft.1)  Diese  Beobachtung  weist  darauf  hin,  daii  die  Leber 
auch  im  Blut  zirkulierende  G allen farbstoffe  zur  Ausscheidung  bringt  Nun 
könnte  allerdings  bei  massenhaftem  Untergang  das  Blut  derartig  mit 
Hämoglobin  und  schließlich  mit  Gallenfarbstoff  überschwemmt  werden,  dali 
ihn  die  Leber  unmöglich  vollständig  abfangen  kann. 

Es  ist  jedoch  vor  allem  durch  ■ini)  sehr  wahrscheinlich  ge- 

macht worden,  dall  trotz  dem  scheinbar  unbehinderten   Gallenabfluli   nach 
dem  Darm  eine  Gallenstauung  vorbanden  sein  kann.  Die  Galle  fliegt  näm- 
lich unter  sehr  geringem  Druck  aus,   so  datt  das  geringste  Hindernis  ein 
Rückstauung,  und  damit  eine  Resorption  von  Galle  durch  die  Lvmphbahnen 
bewirken  kann.  Sie  kann  z.  B.  durch  stark  vermehrte  Sekretion  bedingt 
oder  auch  durch  die  größere  Zähigkeit  der  konzentrierteren  Galle.  Je 
falls  Bind  wir  nach  den  vorliegenden  Beobachtungen  nicht  berechtigt. 
Umwandlung  des  Hiimatins    in  Gallenfarbstoff    einem    andern   ( 'rgane   als 
der  Leber  zuzuweisen. 

Wir  wollen  noch  hervorheben,  dali  der  verhinderte  Abfluli  der  G alle 
nach  dem  Darm  zu  schweren  nervösen  Störungen  führen  kann.  Es  treten 
(.ehirnsymptorne  auf,  Delirien,  Konvulsionen,  Koma  und  sehliel'.lieh  erfolgt 
der  Tod.  Bfl  ist  nicht  gelungen,  die  Ursache  dieser  Erscheinung  festzu- 
stellen. Wichtig  ist  der  Umstand,  dali  es  sich  fast  immer  um  chronische 
Gallenstauung  handelt.  Man  hat  angenommen,  daii  die  resorbierten  Galleo- 

"i  Johanne*  Fürst   Tarthanoff:    i'l.ei    «lio  Bildung   von  Gallenpigmeut 
farbsioff  im   Tta&Siper.  Pflügers  Archiv.  0.  53-   1874.  —  Adolf  Vostiu«:  ileatimmnogtfl 
dt*  GalleiifarbBtoffe*  in  der  Galle.    Archiv  f.  experim.  I'ath.  u.  Phannak.   11     427 

*)  /*.".  StadelmaiiH:    Da»  Toluylendiamin    und  seine   Wirkung  auf  dl        I  rp«r. 

Baitag  rar  Lehre  vom  Ikterus    Archiv  f.   experim.  Path.  und  Pharm.  14.   231  und 
1881.   —   Zur  Kenntnis  der  GallenfarhRtoffbildiing.   Kbonda     16 
Arftenwasserätnffverffiftunß.    Ein    weiterer  Beitrag    /nr  I^ehro  vom   lktor>i>.    F.n«»nd»    M- 
118  und  221.   1688 
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bestandteile  und  deren  Anhäufung  in  den  Geweben  und  im  Blute  die  Ur- 
sache der  schweren  Störungen  sind.  Ein  Beweis  nach  dieser  Richtung  fehlt. 
Man  darf  nicht  vergessen,  daU  bei  der  chronischen  Gallenstauung  sicher  der 
Stoffwechsel  der  ganzen  Leber  notleiden  rnuli.  Ihre  zentrale  Stellung  im 
ganzen  Stoffwechsel  haben  wir  bereits  gekennzeichnet.  Ks  ist  klar,  dal-, 
wenn  sie  bei  irgend  einer  wichtigen  Funktion  völlig  versagt,  verhängnisvolle 
Einflüsse  auf  den  gesamten  Organismus  sich  geltend  machen  können. 
Andrerseits  könnte  man  gegen  eine  solche  Annahme  einwenden.  dali  die 
Leber  die  schwersten  Veränderungen  erleiden  kann ,  ohne  daf»  unbedingt 
u.ii  h  dieser  Richtung  Störungen  sich  geltend  machen.  Gegen  diesen  Einwand 
ist  zu  bemerken,  daß  wir  nicht  imstande  sind,  ausschließlich  auf  Grund 
von  anatomischen  Veränderungen  ein  Urteil  über  den  funktionellen  Zustand 
eines  Gewebes  abzugeben.  Es  fragt  sich,  welche  Teile  in  erster  Linie  und 
am  schwersten  betroffen  sind.  Eine  schwerwiegende  Ausfallerscheinung  im 
Zellstoffwechsel  braucht  nicht  notwendigerweise  eine  Abänderung  des  Aus- 
sehens der  Zellen  und  ihres  Inhaltes  herbeizuführen,  während  andrerseits 
bei  einer  anatomisch  ganz  beträchtlichen  Veränderung  des  Gewebes  trotz- 
dem manche  Funktionen  ganz  normal  vor  sich  gehen  können,  sofern  dit 
sie  vermittelnden  Zellkomplexe  resp.  Zellbestandteile  an  dem  pathologischen 
Prozesse  nicht  mitbeteiligt  sind. 

Bei  der  Umwandlung  des  Hämatins  in  Bilirubin  wird  Eisen  abge- 
spalten. Was  aus  ihm  wird,  ist  unbekannt.  Mit  der  Galle  selbst  wird  um 
ein  kleiner  Teil  ausgeschieden.  Es  ist  möglich,  dali  es  gleich  weiter  ver- 
wendet wird  oder  aber,  dali  es  den  anderen  Ausscheidungsweg  des  Eisens, 
nämlich  den  durch  den  Darm,  wählt. 

Wir  wollen  noch  erwähnen,  daß  die  Gallenbestandteile,  und  zwar  spe- 
ziell das  Cholesterin  und  die  Gallenfarbstoffe  beim  Menschen  nicht  seiton 
Konkrement-  und  Steinbildung  hervorrufen.  Es  ist  nicht  leicht  zu  sagen 
aus  welchen  Ursachen  diese,  oft  zu  schweren  Erscheinungen  führenden 
Bildungen  erfolgen.  Meist  scheint  das  Primaie  ein  Katarrh  der  Gallenwege 
zu  sein.  Auf  die  Ausscheidungen  der  krankhaft  veniinieit.n  Schleimhaut 
erfolgt  dann  sekundär  eine  Ausfüllung  oder  vielleicht,  besser  gesagt,  eine 
Kristallisation  der  genannten  Stoffe.  Es  werden  natürlich  auch  Verände- 
rungen in  den  Lösungsbedingungen  mitspielen  und  solche  in  den  Konzen- 
trattonsverluitnissen.  Die  Pigmentsteine  enthalten  meist  die  Kalkverbind  um 
des  Bilirubins.  Oft  findet  man  gemischte  Steine,  relativ  häufig  jedoch 
auch  recht  reine  Cholesterinsteine,  die  auf  dem  Durchschnitt  prachtvoll- 
Kristalldrusen  enthalten  können. 

DieGallenfarbshifte   •iseheinen  in  den  Fäzes  nur  zum  Teil  al 
Sie  unterliegen  zum  grollten  Teil  den  im  Darmkanal  und  spefleD  im  1 
darm  vor  sich  gehenden  Fäulnisprozessen.   Es    tritt    Reduktion    des    Bili- 
rubins ein.  Ks  entsteht  das  1,'robilin.  Es  laut  neb  direkt  durch  Reduk 
von  Hämatin  oder  von  Hämatoporphyrin  gewinnen.1»    Ebenso  entsteht  es 

'»  M.  Nencki  und    V.  Siebt r:  UntWMicbiingeo  über  den  lllutfarbnioff     Arrhit  fttr 
experim.  l'atb.  u.  Pharm.  !K.  401.  IHM. 
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durch  Oxydation,  wenn  Uämopyrrol  an  der  Luft  liegt.1)  Schliel.li«-Ii 
/• aigt  worden,  dali  Hamopyrrol  bei  seiner  Verfütterung  an  Kaninchen  als  Ul 
hilin  ausgeschieden  wird.  Das  Urobilin  soll  wie  das  Hämatin  vier  Moleküle 
Hamopyrrol  enthalten  und  ihm  folgende  Formel  zukommen:  C,iH40O:N, 
Es  ist  übrigens  nicht  unzweifelhaft  erwiesen,  dalj  das  Urobilin  völlig  iden- 
tisch ist  mit  dem  durch  Reduktion  aus  dem  Bilirubin  dargestellten  sog. 
Hydrobilirubin.  Vorn  1  »arm  gelangt  das  Urobilin  zur  Resorption  und  wird 
im  Harn  ausgeschieden.  Es  ist  an  der  Bildung  der  gelben  Farbe  des  Harnes 
mitbeteiligt.  Es  sind  verschiedene  Urobiline  im  Ilara  beschrieben  worden, 
auch  wird  behauptet,  dal»  es  nicht  als  solches  vorgebildet  ist,  sondern  erst 
unter  dem  Einflul)  des  Lichtes  abgespalten  wird.  Wir  können  eine  DttV 
kussion  dieser  Fragen  um  so  mehr  unterlassen,  als  wir  vorläufig  nur  auf 
Vermutungen  und  zum  Teil  recht  zweifelhafte  Beobachtungen  rag 
sind,  (.tanz  gleich  steht  es  mit  der  Frage  nach  der  Herkunft  des  Urohilins 
Dali  es  aus  dem  Darmkanal  unter  der  Einwirkung  von  Fäulnis  entsteht 
bezweifelt  niemand,  wohl  aber  wird  bestritten,  dali  das  gesamte  Harnur i 
bilin  aus  dieser  Quelle  stammt.  Es  soll  das  Urobilin  auch  jenseits  des 
Darmes  in  den  Geweben  aus  Bilirubin  entstehen  können. 

In  nahe  Beziehung  zum  Urobilin  ist  das  Urochrom,  der  gelbe 
Farbstoff  des  Harnes,  gebracht  worden.  Es  soll  aus  diesem  darstellbar 

18  chemische  Natur  ist  noch  wenig  aufgeklärt.  Ebensowenig  weiß  man 
etwas  (ienaueres  über  das  Uroerythrin  Als  solches  ist  der  rote  Farb- 
stoff bezeichnet  worden,  der  die  Farbe  des  Harnsedimeutes,  auch  Se Di- 
rnentum lateritium  genannt,  bedingt. 

Im  Harn  findet  man  ab  und  zu  auch  kleine  Mengen  von  Hainato- 
porphyrin.  Es  ist  nicht  ohne  Interesse,  dal'  seine  Menge  eine  ganz  be- 
trächtliche nach  bestimmten  Vergiftungen,  wie  mit  Blei,  Trional ,  Sulfonal 
und  auch  bei  manchen  Leberkrankheiten  werden  kann.  Der  Harn  fällt  dann 
-hon  durch  seine  burgunderrote  Farbe  auf. 

Wir  hätten  damit  das  Schicksal  des  Blutfarbstoffes  im  tierischen 
I  »rganismus  besprochen  und  zugleich  wieder  eine  neue  wichtige  Funktion 
der  Leberzellen  kennen  gelernt.  Wir  können  uns  nicht  verhehlen,  dali 
noch  manche  fühlbare  Lücken  im  Abbau  des  Hämatins  zu  ülierhni 
und  vor  allem  die  vielfach  sich  widersprechenden  Resultate ,  welche 
namentlich  auf  das  letzte  Endprodukt,  das  Urobilin.  beziehen .  aufzu- 
klaren sind. 

Man  könnte  erwarten,  einen  Einblick  in  den  Aufbau  des  Hämoglobins 
zu  erhalten,  wenn  es  gelingen  würde,  den  Ort  seiner  Entstehung   U 
stellen.  Bis  jetzt  ist  es  nicht  gelungen,    hier  völlige  Klarheit,  zu  seh li 
Man  wird  geneigt  sein,  die  Hämoglobinbitdung  an  den  Urt  der  Entstehung 
der  roten  Blutkörperchen  zu  verlegen,   aber  selbst  dieser    ist  noch  nicht 
ganz  klargelegt.    In    Betracht  kommt  vor  allem  das  Knochenmark,  fad 
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auch  bei  gesteigerter  BlutkörperchcnneubiMung  seine  vermehrte  Tätigkeit 
nach  dieser  Richtung  durch  eine  intensivere  Rotfärbung  schon  dem  bloüen 
Auge  kennzeichnet.  Auch  der  Milz  ist  die  Fähigkeit,  rote  Blutkörperchen 
zu  bilden,  wiederholt  zugesprochen ,  jedoch  auch  vielfach  abgestritten 
worden.  Man  hat  auch  versucht,  durch  Exstirpation  der  Milz  zu  einer  Ent- 
scheidung zu  gelangen.  Sie  wird  ganz  gut  ertragen.  Während  die  einen 
Autoren  eine  erhebliche  Abnahme  der  roten  Blutkörperchen  feststellten, 
konnten  andere  diese  Beobachtung  nicht  bestätigen.  Schließlich  ist  der 
Milz,  eine  Rolle  in  der  Zerstörung  der  roten  Blutkörperchen  zugeschrieben 
worden.  Unzweifelhaft  ist  diese  Annahme  wenig  begründet.  Allerdings  besitzt 
die  Milz  meist  einen  erheblichen  Eisengehalt.  Wir  wissen  jedoch  aus  Er- 
fahrung, dal»  die  Milz  einerseits  überhaupt  befähigt  ist,  „Fremd Stoffe"  aus 
dem  Stoffwechsel  wegzufangen  und  festzuhalten,  und  andrerseits  läßt  sii  h 
durch  einfache  Verfütterung  von  Eisensalzen  der  Elisengehalt  der  Milz  in 
kurzer  Zeit  ganz  bedeutend  erhöhen,  ohne  dali  ein  Zerfall  von  roten 
Blutkörperchen  mitbeteiligt  wäre.  Jedenfalls  ist  die  Rolle  der  Milz  in  der 
Bildung  und  Zerstörung  der  roten  Blutkörperchen  gänzlich  unaufgeklärt. 
Ebenso  steht  es  mit  der  Funktion  der  sogenannten  RlutlymphdrUsen, 
die  dem  Verlauf  der  Aorta  angefügt  sind  und  sich  von  den  gewöhnlichen 
Lymphdrüsen  dadurch  unterscheiden,  dali  ihnen  die  Lymphbahnen  fehlen, 
oder  diese  doch  nur  wenig  ausgebildet  sind.  Es  gehen  die  aus  den  Arterien 
hervorgehenden  Kapillaren  direkt  in  die  den  Lymphsinus  und  die  inter- 
foIlikulAren  Lyrapbbahnen  vertretenden  BlulrRume  über  und  aus  ihnen 
gehen  auch  die  Venen  direkt  hervor.  Die  Blutlymphdrüsen  nehmen  ana- 
tomisch eine  Mittelstellung  zwischen  den  gewöhnlichen  Lymphdrüsen  und 
der  Milz  ein.  Es  ist  bis  jetzt  nicht  gelungen,  ihre  Funktion  aufzuklären.') 

Wir  müssen  nun  noch  auf  ein  nichtiges  Zwischenglied  zwischen  den 
Islut-  und  den  Gewebszellen  eingehen.  I)as  Blut  tritt  riiimlich  nicht  in 
direkte  Beziehung  zu  den  Zellen  der  Gewebe.  Weder  übermittelt  es  diesen 
direkt  Nahrungsstoffe,  BOCfa  nimmt  es  Stoffwechselprodukte  von  ihnen  auf. 
Eine  Sonderstellung  in  dieser  Beziehung  nimmt  nur  die  Niere  ein,  bei  der 
die  Blutgefälie  der  Glomeruli  Malpighi  sich  direkt  an  das  Ende  der  Harn- 
kanfllchen  anlegen.  Der  Zweck  ist  hier  klar.  Es  handelt  sich  um  eine 
fortlaufende  möglichst  rasche  Stoffahgabe. 

In  den  übrigen  Geweben  wird  der  Verkehr  zwischen  dem  Blut  und  den 
Geweben  durch  die  Lymphe  vermittelt.  Mit  ihrer  Bildung  müssen  wir  uns 
zunächst  befassen.  Wir  können  gleich  bemerken,  dali  sie  aus  zwei  Quellen 
Stoffe  bezieht.  Einmal  vom  Blut  und  dann  von  den  Gewebszellen.  Sie  ent- 
halt qualitativ  dieselben  Stoffe  wie  das  Plasma  des  Blutes.  Quantitativ 
finden  sich  Unterschiede.  Die  Bildung  der  Lymphe,  welche  alle  Gev, 
durchtränkt,  ist  wiederholt  auf  einfache  physikalische  Vorgänge,  wie  z.  B. 
eine  Filtration,  zurückgeführt  worden.  Wir  müssen  auch  hier  hervorheben. 


'i  Er  »ei  auf  die  ZusammeneteUung  voii  J.  Seemann:  Die  blutbildenden  üruanc. 
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dai.5  unzweifelhaft  rein  physikalische  Prozesse  bei  der  Abgabe  von  Stoffen 
von  seiten  des  Blutes  und  der  Gewebe  und  umgekehrt  bei  der  Aufnahme  von 
solchen  durch  letztere  aus  der  Lymphe  eine  bedeutungsvolle  Rolle  spiel' 
Wir  können  jedoch  aus  mannigfachen  Gründen  nicht  zugeben,  dai»  nach 
dem  jetzigen  Stand  unserer  Kenntnisse  der  Lvmphbildung  nnd  ihrer  ganzen 
Funktion  die  Behauptung  aufrecht  erhalten  werden  kann,  dal'  nur  die 
genannten  Kräfte  in  Wirksamkeit  treten. 

Wir  sind  bis  jetzt  an  Orten  und  Prozessen,  die  unserem  Verständnis 
viel  näher  liegen,  als  gerade  die  Lymphbildung,  fortwährend  auf  Krsehei- 
uungen  gestoßen,  die  für  eine  spezifische  Tätigkeit  jeder  Kin/el/elle,  sei 
es  bei  der  Sekretion ,  sei  es  bei  der  Resorption,  sprechen.  Wir  müssen 
zugeben,  dal)  es  sehr  schwer  ist,  bei  so  unendlich  komplizierten  \ 
hältnissen,  wie  sie  der  tierische  Organismus  darbietet,  jeden  einzelneu 
Vorgang  genau  zu  analysieren.  Jeder  setzt  sich  wieder  aus  einer  Summe 
von  Einzelprozessen  zusammen,  die  wir  vorläufig  uumüglieh  ütem  hauen 
können.  Ein  Prozett  kreuzt  den  anderen,  schafft  neue  Bedingungen,  neue 
Verhaltnisse  und  alles  das  in  der  raschesten  Reihenfolge.  Es  wäre  ver- 
kehrt, resigniert  mit  der  herzlich  wenig  aussagenden  Erklärung  einer 
spezifischen  Zelltätigkeit  uns  zufrieden  zu  geben.  Selbstverständlich  muf. 
auch  hier  die  weitere  Forschung  freie  Bahn  behalten;  ebenso  unrichtig  wäre 
es  jedoch ,  die  Zweifel  zu  unterdrücken ,  die  schematischen  Erklärungs- 
versuchen sich  ohne  weiteres  entgegensteilen.  So  wenig  es  statthaft 
rein  chemische  Vorgänge  im  Organismus  als  gesichert  hinzustellen,  weil 
es  uns  gelungen  ist,  sie  im  Reagenzglasversuch  auszuführen,  so  wenig  darf 
ein  physikalischer  Prozeli  als  bewiesen  angesehen  werden,  wenn  BG  DJ 
ganz  bestimmten  Bedingungen  gelingt,  ihn  als  Ursache  einer  bestimmten 
lieinung  hinzustellen.  Hier  muß  ebenso  klar,  wie  wir  bestrebt  sind.  jeden 
tatsächlichen  Fortschritt  in  der  Erkenntnis  der  Vorgänge  im  Organismus 
dem  bereits  Bekannten  anzufügen,  erkannt  werden,  wo  die  sicheren  Grund* 
lagen  beginnen,  und  wo  sie  aufhören.  Es  unterliegt  keinem  Zweifel. 
durch  die  Annahme  der  spezifischen  Sekretion  der  Kinzelzellen  ein  unbe- 
hagliches Gefühl  der  Unsicherheit  in  unsere  ganzen  Vorstellungen  der 
Lebensvorgänge  hineingetragen  wird.  Ein  Fortschritt  in  der  Wissen- 
schaft ist  jedoch  nur  möglich,  wenn  die  Lücken,  die  in  unserer  Erkenn 
noch  bestehen,  möglichst  scharf  umgrenzt  werden.    Wir  unterlassen  es  ans 


')  Es  sei  in!  ilir  Arbeiten  verwiesen  von  W.  M.  Haylisn  und  K  II  xtnrlinf 
Observation»  on  venous  prcBSures  aud  their  relationship  to  capülary  pressure*.  Journal 
of  Physiol.  16.  159.  1894-  —  W.  Conrwtnn:  'Lux  Lehre  von  der  Tnmssudation  Virchowt 
\nhn     ÜB.  514.   1894,   —  Vgl.  auch  VflOgtrs  Archiv    r»i».  -508 

1894;  60.  291.  1894;  62.  58.  1895;  68.  687.  1896.  —  //  ./.  Hamburg*  rsuenungre 
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diesem  Grunde,  den  Versuch  zu  machen,  die  Lymphbildung  und  ihren 
Stoffwechselaustausch  mit  dem  Blut  und  den  Gewebszellen  auf  Grund 
physikalisch-chemischer  Gesetze  zu  erörtern. 

Wir  möchten  zunächst  ausdrücklich  der  Vorstellung  entgegentreten, 
als  sei  der  Lymphstrom  dem  Blutstrom  in  der  Weise  analog,  daU  er  ihm 
übergebene  Stoffe  von  Zelle  zu  Zelle  fortführt.  Der  Lymphstrom  ist  ein 
viel  zu  langsamer,  um  bei  lebhaften  Stoffwechsel  Vorgängen  in  bestimmten 
Organen  diesen  in  kurzer  Zeit  ihre  Verluste  zu  ersetzen.  Wir  müssen  uns 
vielmehr  vorstellen,  datt  die  Beziehungen  zwischen  der  Lymphe  eines  be- 
stimmten Organes,  dessen  Blutbezirk  und  dem  zugehörigen  Gewebe  direk- 
tere sind.  G.  v.  Bunge1)  hat  auf  ein  Beispiel  aufmerksam  gemacht,  das 
diese  Verhältnisse  recht  gut  charakterisiert  „Die  Milch  rasch  wachsender 
Tiere  ist  sehr  reich  an  Kalk.  Die  Hundemilch  enthält  4 — bg  Kalk  im 
Liter.  Eine  Hündin  von  20 — '60 ky  Körpergewicht  sezerniert  in  24  Stun- 
den reichlich  '  ft  Liter  Milch  und  darin  sied  also  2 — 2s/i.7  Kalk  enthalten. 
Ein  Liter  Plasma  enthält  nur  et  02 $  Kalk,  also  10— 12mal  weniger. 
Wenn  aber  die  Epithelzellen  der  Milchdrüsen  ihr  Material  zur  Milchbe- 
reitung dem  transsudierten  Plasma  entnehmen  sollten,  so  mtiUten  wenig- 
stens 10  Liter  Plasma  in  24  Stunden  die  Milchdrüsen  durchfließen.  Daran 
ist  gar  nicht  zu  denken:  durch  den  ganzen  Körper  des  Tieres  f Hellen  nur 
1 — 2  Liter  Lymphe,  wieviel  weniger  durch  die  Milchdrüse!  Es  folgt  dar- 
aus, d.ii  durch  die  Wandungen  der  Blutkapillaren  in  den  Milchdrüsen 
eine  sehr  kalkreiche  Flüssigkeit  ausgeschieden  werden  muti ,  dal',  also  die 
Endothelzellen  der  Kapillarwand  eine  Auswahl  treffen,  wie  jede  Zelle,  wie 
jedes  lebende  Wesen."' 

Es  ist  wohl  möglich,  dali  auch  hier  ein  bestimmter  rein  physikalischer 
Vorgang  vorliegt,  und  zwar  derart,  daß  an  ( »rt  und  Stelle  von  den  Drüsenzellen 
der  Milchdrüse  beständig  Kalk  verbraucht .  d.  h.  gebunden  und  so  be- 
ständig ein  Strom  von  Kalk  veranlagt  wird.  Aber  auch  hier  stehen  wir 
nur  vor  Vermutungen,  wie  es  sein  könnte.  Auch  die  Stoffwechselendpro- 
dukte werden  nicht  durch  einen  allgemeinen  Plasmastrom  fortgeführt, 
wenigstens  nicht  in  ihrer  Gesamtheit  Auch  hier  dürften  sie  wohl  direkt 
aus  der  Lymphe  in  die  benachbarten  Blutkapillaren  eindringen  und  so 
rasch  zur  Ausscheidung  gelangen.  Für  eine  solche  Auffassung  spricht  ent- 
schieden auch  der  Umstand,  dali  die  Lymphe  aus  verschiedenen  Gefatt- 
bezirken  eine  wechselnde  Zusammensetzung  hat  und  auch  aus  einer  und 
derselben  Lymphgangfistel  je  nach  den  Umständen  eine  ganz  verschieden 
zusammengesetzte  Lymphe  ausfliegt. 

Die  Lymphe  hat,  wie  wir  schon  betont  haben,  qualitativ  eine  grolie 
Ähnlichkeit  mit  dem  Plasma.  Sie  enthält  dieselben  Stoffe  wie  diese.  Von 
besonderem  Interesse  ist  ihr  Gehalt  an  Fibrinogen  und  Fibrinfermeut. 
Ihre  Menge  ist  jedoch  sehr  gering.  Die  Lymphe  gerinnt  langsam  und 
nicht  auf  einmal.  Von  Eiweilikörpern   sind  Serumalbumin    und  Serumglo- 
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bulin  aufgefunden  worden.  Die  Lymphe  enthält  auch  zellige  Elem«- 
vor  allem  Leukozyten,  in  wechselnder  Zahl.  Leider  sind  wir  wenig  über  die 
Zusammensetzung  der  Gewebslymphe  und  der  Lymphe  von  Lvmphgängen 
bestimmter  Organe  unterrichtet.  Die  meisten  Analysen  entstammen  dem 
aus  einer  Fistel  des  Ductus  thoracicus  ausfließenden  Clivlus.  Wir  können 
schon  aus  diesem  Grunde  so  wenig  über  die  Bildung  der  Lwuphe  und 
ihre  Abhängigkeit  von  bestimmten  Bedingungen  aussagen.  Wn  sind  hin- 
gegen durch  die  Arbeiten  von  Äther1)  und  seinen  Mitarbeitern  über  die 
Beziehungen  zwischen  der  gebildeten  Lymphmenge  und  der  Arbeit  eines 
stimmten  Organes  aufgeklärt  worden.  Der  Einfluß  der  Organarbeit  iSÜt 
sich  am  besten  an  den  Speicheldrüsen  zeigen.  Wird  durch  Einlegen  eh 
in  Essig  getränkten  Streifens  von  Fließpapier  in  den  Mund  eines  Hundes 
eine  rege  Speichelabsonderung  hervorgerufen,  so  steigt  der  Lymphabfiaß 
aus  dem  Halslymphstarom.  Diese  Zunahme  des  Lvmphstromes  in  diesem 
bestimmten  Gefäßbezirk  hängt  nicht  mit  einem  vermehrten  Blutzuflul»  zu- 
sammen. Auch  bei  Muskelarbeit  laut  sich  eine  vermehrte  Lymphhiidung 
nachweisen. 

Hier  müssen  wir  einen  wichtigen  Befund  einschalten.  Wir  kennen 
nämlich  Stoffe,  welche  direkt  Ivmph  treibend  sind.  Man  nennt  sie  Lympha- 
goga  und  teilt  sie  in  zwei  Gruppen.  Zu  der  ersten  gehören  die  Extrakte 
aus  Krebsmuskeln,  Blutegeln,  Anodonten,  ferner  aus  der  Leber  und  vom 
Darm  von  Hunden,  Erdbeerenextrakt  usw.  Auch  diese  Lymph Vermehrung 
ist  auf  eine  vermehrte  Organtätigkeit  speziell  der  Leber  zurückgeführt 
worden.  Andrerseits  ist  auch  die  Anschauung  vertreten,  daß  diese  Stoffe 
das  Endothel  der  Kapillaren  so  beeinflussen,  daß  sie  zu  einer  vermehrten 
Tätigkeit  angeregt  werden.  Zu  den  Lymphagoga  zweiter  (»rdntintr,  uie 
sie  auch  bezeichnet  werden,  gehören  Stoffe,  wie  Zucker.  Harnstoff,  Koch- 
salz usw.  Sie  rufen  auch  eine  vermehrte  Lymphbildung  hervor,  wöbe: 
wohl  das  Plasma  als  die  Lymphe  wasserreicher  werden.  Auch  hier 
eine  spezifische  Wirkung  auf  die  Zellen,  und  zwar  diesmal  auf  die  Ge- 
webszellen vorliegen. 

Daü  die  Organarbeit  die  Produktion  der  Lymphe  steigen  .  ist  \whl 
verständlich,  denn  einesteils  brauchen  die  Zellen  des  arbeitenden  Organs 
eine  vermehrte  Zufuhr  von  Nahrungsstoffen  und  andrerseits  geben  sie 
auch  beständig  in  vermehrtem  Maße  Endprodukte  ab. 

Man  könnte  versucht  sein,  die  Frage  aufzuwerfen,  wozu  die  Lymphe 
und  die  Gewebsflüssigkeit  überhaupt  vorhanden  sind,  und  der  Austausch 
zwischen  Blut  und  Gewebszellen  kein  direkter  ist.  Der  Nutzen  dieser  Ein- 
richtung ist  recht  klar,  denn  einmal  kann  ganz  offenbar  durch  diese 
Zwischenschaltung  einer  Flüssigkeit,  die  außerdem  in  die  feinsten  Ritzen 
der  Gewebe   hineindringt,  der  Stoffaustausch  viel  feiner  geregelt  werden, 


'»  A.  Asher  und  A.  (».  ßarbtra:  Uiiteraucbungea  ttber  die  Eigenschaften  und  «1» 
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sodann  werden  die  Zellen  vor  einer  plötzlichen  OfbttBl  hwemmnng  mit 
Nahrungsstoffen  geschützt,  und  anderenteils  wird  dem  Blut  die  Möglichkeit 
gewahrt,  seine  Zusammensetzung  möglichst  konstant  zu  erhalten,  was 
nicht  der  Fall  wäre,  wenn  die  Stoffwechselendprodukte  eines  arbeitenden 
Organes  plötzlich  und  unvermittelt  der  Blutbahn  übergeben  würden.  Die 
Lymphe  dient  auch  als  Verdünnungsmittel.  Eine  sehr  wichtig-  Beobachtung 
von  Aslnr  stützt  diese  Ansicht.  Er  zeigte,  daU  die  normale  Lymphe  Stoff- 
wechselprodukte enthält ,  welche  direkt  in  die  Blutbahn  eingebracht ,  zu 
Störungen  führen.  Wenn  z.  K.  Hunden  ihre  eigene  Halslyraphe  in  die 
Arteria  carotis  interna  injiziert  wird,  so  treten  Veränderungen  im  Blut- 
druck auf. 

Wir  müssen  nun  noch  einer  eigentümlichen  Erscheinung  gedenken, 
die  jedenfalls  auch  als  eine  Schutzvorrichtung  des  Organismus  aufzu- 
fassen ist.  Zwischen  die  Lymphbahnen  sind  nämlich  Lymphdrüsen  ein- 
geschaltet. Ihre  Funktion  ist  gewili  eine  mannigfaltige.  Wir  könnt m 
uns  nach  ihrem  ganzen  Bau  wohl  vorstellen,  daß  sie  gewissermaßen 
wie  ein  Filter  wirken  und  manche  dem  Körper  schädliche  Stoffe  zurück- 
halten. Auch  ist  es  denkbar,  dal-  sie  imstande  sind,  direkt  Körper,  welche 
in  großer  Menge  an  die  Lymphe  abgegeben  werden,  zu  binden.  Sie  geben 
auch  beständig  Leukozyten  ab  und  betätigen  sich  so  am  gesamten  Stoff- 
wechsel. 

Der  Lymphe  stehen  Flüssigkeiten  sehr  nahe,  welche  von  den  mit 
einem  Endothel  bekleideten  serösen  Häuten  sezerniert  werden  und  hitr 
zum  großen  Teil  rein  mechanische  Funktionen  erfüllen.  Man  nennt  sie 
Transsudate.  Ihre  Menge  ist  unter  normalen  Verhältnissen  gering.  Sie 
sind  arm  an  Formelementen.  Auch  bei  der  Bildung  der  Transsudate  ist 
die  Frage  lebhaft  diskutiert  worden,  ob  es  sich  um  eine  Filtration  aus 
den  Blutgefäßen  handelt  oder  um  eine  „aktive"  Sekretion.  Auch  hier  liegen 
die  Verhältnisse  wie  bei  der  Lymphe.  Der  Umstand,  daß  die  Transsudate 
dieselben  Bestandteile  wie  das  Plasma  und  auch  in  ähnlichen  Mengenver- 
hältnissen eine  Ausnahme  macht  nur  das  Eiweiß,  dessen  (ichalt  im 
Transsudat  geringer  ist  als  im  Plasma  —  enthalten,  darf  nicht  als  zwingen- 
der Beweis  für  eine  stattfindende  Filtration  angeführt  werden.  Unter 
pathologischen  Verhältnissen  kann  das  Transsudat  an  Menge  ganz  enorm 
zunehmen.  Ist  seine  Bildung  von  entzündlichen  Prozessen  der  serösen 
Häute  abhängig,  dann  spricht  man  von  einem  Exsudat.  In  diesem  sind 
die  zellulären  Elemente  stark  vermehrt.  Überwiegen  sie  stark,  dann  spricht 
man  von  Eiter. 

Transsudate  finden  sich  normalerweise  in  der  Perikardialhöhle, 
zwischen  den  Blättern  der  Pleura  und  dem  Peritoneum.  Hierher  ge- 
hört auch  die  Cerebrospinalflüssigkeit  und  vielleicht  auch  der  Mumm 
aqueus.  Eine  ganz  ähnliche  Flüssigkeit  finden  wir  auch  ständig  in  den 
Gelenken  und  in  den  Bursae  mucosae  als  Synovia.  Sie  enthält  eine  mucin- 
ähnliche  Substanz.  Die  eigentlichen  Transsudate  besitzen,  wie  schon  betont, 
dieselben    Bestandteile   wie   das  Plasma   und    vor   allem    auch  Fibrinogen, 
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allerdings   in  so   geringen   Mengen,   datf  eine  spontane  Gerinnung  kaum 
eintritt. 

Wenn  wir  die  Beziehungen  /wischen  der  Lymphe  und  dem  Blute 
genauer  betrachten,  dann  kommen  wir  zu  der  Vorstellung,  dal'.  gewi- 
maßen  alle  Zelleleraente  der  tierischen  Gewebe  teils  direkt,  teils  indirekt 
in  diese  Flüssigkeiten  eingetaucht  sind.  Die  Gewebe  erscheinen  uns  nicht 
mehr  als  die  starren  Gebilde,  wie  wir  sie  von  unserer  anatomischen  Be- 
trachtungsweise aus  anzusehen  gewohnt  sind.  Es  existieren  keine  scharfen 
uzen  zwischen  Blut,  Lymphe  und  Körperzellen.  Ei n  Stillstand  existiert 
nicht.  Fortwahrend  fließt  ein  Strom  von  Blut  nach  den  Zellen  und  um- 
gekehrt von  den  Zellen  durch  die  Lymphe  zum  Blut,  und  so  vereinigen 
sich  alle  Elemente  zu  einer  grollen  physiologischen  Einheit  für  jedes  einzelne 
Organ  oder  vielleicht  auch  nur  für  bestimmte  Zellgruppen.  Wir  können 
uns  nun  auch  vorstellen,  welche  Schwierigkeiten  einer  experimentellen 
Prüfung  eines  Reaktionsvorganges  im  tierischen  Organismus  entgegen- 
stehen. Die  Lymphe  bildet  wohl  einerseits  ein  enges  Bindeglied  /wischen 
Blut  und  Gewebszellen,  sie  kann  aber  andrerseits  auch  als  Barricn 
zwischen  beiden  wirken.  Eingeführte  Stoffe,  deren  Beteiligung  am  Zell- 
stoffwechsel wir  verfolgen  möchten,  können  nur  bis  zur  Lymphe  gelangen 
und  vou  dem  Eintritt  in  die  Stoff  Wechselvorgänge  der  Zeile  selbe!  aus- 
geschlossen sein.  Ob  in  der  Lymphe  selbst  bedeutende  Umsetzungen  vor 
sich  gehen,  ob  sie  die  dem  Blute  entnommenen  Stoffe  selbst  modifiziert  und 
den  jeweiligen  Verhältnissen  anpaLSt,  sie  vorbereitet,  darüber  wissen 
wir  gar  nichts.  Hier  liegt  noch  ein  ganz  gewaltiges  Gebiet  unheackert 
vor  uns! 
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Ausscheidung  dtar  Stoffwechselendprodiikte  aus  dem 

Körper. 

Wir  haben  bereits  der  wichtigen  Tatsache  gedacht,  daü  das  Blut 
und  ganz  speziell  da.s  Plasma  resp.  das  Serum  eine  auffallend  konstante 
Zusammensetzung  hat  Es  gilt  dies  wenigstens  innerhalb  bestimmter 
Grenzen  und  soweit  unsere  immerhin  manche  Fehlerquellen  in  sich  schließen- 
den Methoden  Unterschiede  erkennen  lassen.  Diese  relative  Konstanz 
bezieht  sich,  iriti  wir  bereits  betont  haben,  nicht  allein  auf  tue  quantita- 
tiven Verhältnisse,  in  denen  die  einzelnen  Stoffe  vorhanden  sind,  sondern 
nach  allem,  was  wir  wissen,  auch  auf  die  qualitativen,  und  zwar  speziell 
insofern,  als  wir  nach  unseren  jetzigen  Kenntnissen  annehmen  dürfen,  dal» 
z.  B.  die  Kiweilikörper  des  Blutserums  wohl  in  ihren  Mengenverhältnis^  n 
schwanken  können,  daß  sie  jedoch  offenbar  trotz  dem  verschiedenartigsten 
Nahrungseiweiß1)  ihre  Zusammensetzung  nicht  andern.  Wir  sprechen  ab- 
sichtlich von  einer  relativen  Konstanz,  weil  an  eine  absolute  gar  nicht 
gedacht  werden  kann,  denn  das  Blut  wird  von  Moment  zu  Moment  je 
nachdem  bald  dieses,  bald  jenes  Organ  arbeitet,  ganz  bestimmte  Stoff- 
wechselprodukte enthalten.  Sie  finden  sich  jedoch  in  so  starker  Verdünnung, 
daß  wir  sie  zum  Teil  überhaupt  nur  in  grolien  Blutmengen  nachweisen 
können.  Andrerseits  wird  inmitten  der  Verdauung  und  auf  der  Höhe  der 
k«'sot  plion  und  Assimilation  wohl  gleichfalls  bald  dieser,  bald  jener  Stoff 
in  größerer  Menge  in  der  Blutbahn  zirkulieren.  Meistens  werden  die 
Differenzen  so  gering  sein,  daß  wir  sie  mit  den  jetzigen  Hilfsmitteln  gar 
nicht  feststellen  können.  Sie  werden  meist  durch  die  Fehlerquellen  der 
Methoden  ganz  verdeckt  Immerhin  muH  das  Blut,  und  darüber  besteht 
kein  Zweifel,  mächtige  Regnlatoren  besitzen ,  die  in  bestimmter  Grenze 
seine  Zusammensetzung  konstant  erhalten.    Sie   sind  mannigfacher  Natur 
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und  durchaus  nicht  einheitlich,  wie  man  sich  meistens  vorstellt.  Zunächst 
wird  das  Blut  vor  der  Cbersehwemmung  mit  ihm  fremden  Stoffen  und 
namentlich  mit  den  in  der  Nahrung  zugeführten  Verbindungen  durch  die 
Tätigkeit  des  D&nnefl  geschlitzt  Wir  könnten  sonst,  wie  wiederholt 
tont  worden  ist,  nicht  verstehen,  weshalb  die  Zusammensetzung  des  Serums 
beständig  auch  qualitativ  gleich  bleibt.  Durch  die  Tätigkeit  der  Ver- 
dauungsfermente werden  all  die  komplizierten,  verschiedenartigen,  von 
Fall  zu  Fall  wechselnden  Nahrungsstoffe  in  ihre  Bausteine  zerlegt  und 
aus  diesen  formt  der  Darm  und  vielleicht  auch  die  Leber  körpereigene 
Stoffe.  Der  Darm  erhillt  durch  diese  Funktion  eine  ganz  eigenartige 
Stellung.  Kr  sorgt  dafür,  daß  den  Gewebszellen  stets  dieselbe  Nahrung 
geboten  werden  kann  und  macht  sie  damit  völlig  von  der  x\rt  der  den 
Darm  zugeftlhrten  Nahrungsmittel  unabhängig.  Wir  gehen  nicht  fehl, 
wenn  wir  in  diesem  Sinne  dem  Darm  eine  wichtige  Rolle  in  der  Erhal- 
tung der  Arteigenheiten  jeder  Tierspezies  zuschreiben. 

Einen  zweiten  Kegulationsmechanismus  findet  das  Blut  in  der  Ltmphe. 
Sie  venniitelt,  wie  wir  gesehen  haben,  den  Stoffaustausch  /wischen  diesem 
und  den  Gewebszellen.  Die  Lymphe  kann  aus  dem  Blut  Stoffe  aufnehmen 
und  von  den  Gewebszellen  können  solche  abgegeben  werden.  Sie  kann 
letztere  zurückhalten  und  sie  ganz  allmählich  dem  Blute  zur  weil 
Ausscheidung  aus  dem  Körper  ühergeben. 

Das   Hauptausseheidungsorgan    der  Stoffwechselendprodukte  und  der 
im  Organismus  nicht  verwendbaren  Stoffe  sind  die  Nieren.  Sie  bilden  eine 
weitere  Garantie    für  eine  möglichst  gleichmäßige  Zusammensetzung  de« 
Blutes.    Sic    reichen  unter  normalen  Verhältnissen  zu  diesem  Zwecke  auch 
völlig  aus.   Kommt  es  jedoch  vor.  daß  die  Nieren  aus  irgend  einem  Grunde 
allein  nicht  fähig  sind,  um  die  dem  Blute  fremden  Stoff e  zu  entfernen,  so  treten 
andere  Organe    in  mehr   oder  weniger  großem  Maßstäbe  vikariierend  für 
sie  ein.  Es  können  fast  alle  Drüsen  des  Organismus  in  diesem  Sinne  tatig 
sein  und  auch  unter  ganz  normalen  Verhältnissen  verlassen  unzweifelhaft 
stets    kleinere  Mengen   von   derartigen  Produkten    den    Qrgftmsmue   auf 
diesen  Wegen.    Es   laut  sich  dieses  Verhalten    in  besonders  klarer  W 
zeigen,    wenn  dem  Organismus    körperfremde  Stoffe    einverleibt    wei 
So  laßt  sich  beispielsweise  Jodkalium  nach  seiner  Einführung  in  den  Darm 
in  ganz  kurzer  Zeit  im  Speichel  und  auch  im  Schweiß  nachweisen    fl 
Morphium  subkutan  injiziert,  so  wird  es   zum  Teil  in   den  Magen  ausge- 
schieden. Auch  Harnstoff    findet    man    im  Schweiß,    und    zwar  besonders 
dann,  wenn  die  Nieren  ihrer  Aufgabe   nicht  gewa«  hsen  sind.    Dem  Dann 
kommt  ebenfalls   eine  ganz  bedeutende  Rolle  auch  als  Ausscheidungsorgis 
zu,   und   zwar   ganz   normalerweise.    Wir   haben  schon  gesehen,   dai 
alkalischen  Erden    und  Schwermetalle    sicher  zum   großen  Teil  direkt  in 
den  Darm,    und  zwar  wohl    in  größtem  Umfang    in  den  Enddarm  ausge- 
schieden werden.  Der  tierische  Organismus  vermag  ferner  viele  dem  Orga- 
nismus fremde  Stoffe  zu  binden,   wodurch  das  Blut  und  die  Gewebe  ftf 
einer  Cbersehwemmung   mit   diesen   bewahrt  wird.    Diese   Stoffe  wer 
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dann  im  Laufe  vieler  Wochen  ganz  allmählich  abgegeben.  Auf  die  Fähig- 
keit der  Gewebszellen,  speziell  der  Leber,  viele  Verbindungen  durch  Ox\- 
il.it ions-  und  Keduktionsprozesse  unschädlich  zu  machen  und  in  geeigneten 
Fallen  mit  bestimmten  Stoffen,  wie  Glykokoll,  Glukuronsäure.  Schwefelsaure, 
Harnstoff  zu  kuppeln,  sind  wir  wiederholt  ausführlich  eingegangen. 

Die  Bedeutung  der  verschiedenen  Drüsen  und  Drüschen  als  Aus- 
scheidun^sorgane  körperfremder  Stoffe  und  von  Stoffwechselendprodukten 
tritt  hinter  der  der  Nieren  ganz  zurück.  Diese  sind  durch  ihren  anatomi- 
schen Bau  für  ihre  wesentlichste  Funktion  gekennzeichnet.  In  erster  Linie 
fällt  das  eigentümliche  Verhalten  der  Blutgefäße  auf.  Die  Nierenarterie 
zerfällt  in  viele  Aste  und  Ästchen,  die  sich  schließlich  zum  sog.  Mnlpight- 
schen  GefäUknäuel  auflösen.  Aus  diesem  geht  dann  ein  neues  Gcfäti ,  das 
sog.  Vas  efferens,  hervor,  das  wiederum  in  ein  feines  Geflecht  von  Ka- 
pillaren zerfällt,  das  die  Nierenkanälchen  umspinnt.  Alle  diese  feinen  Ge- 
f;ii  c  sammeln  sich  schließlich,  um  zur  Nierenvene  vereinigt  das  nun  von 
den  Stoffwechselendprodukten  und  sonstigen  Stoffen  befreite  Blut  dem 
Körper  zurückzuführen.  Das  größte  Interesse  hat  die  AufkDäuelung  der 
Vasa  afferentia  zum  Malpigkis&M  Knäuel  erregt.  Sie  ist  im  Sinne  einer 
Oberflächenvergrölierung  aufzufassen.  Sehr  beachtenswert  ist  die  Tatsache, 
dali  das  Vas  efferens  bedeutend  enger  ist  als  das  Vas  afferens. 

Der  MuljAyhischc  Knäuel  ist  von  einer  Kapsel,  der  sog.  Hoinunn- 
UV/Avschen  Kapsel  umgehen.  Sie  besteht  aus  einer  dünnen,  aus  Epithel- 
zellen zusammengesetzten  Blase,  die  vom  GefälSknäuel  gewissermaßen  ein- 
gestülpt ist.  Sie  selbst  stellt  den  Anfang  des  Harnkanälchens  dar.  Dieses 
bildet  nicht  einen  einfachen  Ahleitungskaii.i! .  sondern  zeigt  zunächst 
einen  gewundenen  Verlauf.  Man  nennt  dieses  Teilstück,  das  sich  durch 
seine  Weite  schon  deutlich  von  der  folgenden  Partie  des  gesamten  Harn- 
kanälchens abhebt,  Tubulus  contortus.  Es  verengt  sich  plötzlich  und 
beschreibt  eine  in  die  Marksnbstanz  der  Niere  hinein  reichende  Schleife 
(Htiilcsv.Ua  Schleife).  Diese  zeigt  nach  ihrer  Rückkehr  in  die  Kinde  eine 
nochmalige  Erweiterung,  um  nun  nach  einem  weiteren  gewundenen  Teil- 
stücke, dem  Schtrcigger-Seidclschen  Schaltstück,  sich  durch  ein  enges  Ver- 
bindungsstück in  die  sog.  Sammelröhre  zu  ergielien.  Eine  solche  nimmt 
mehrere  der  bis  zu  ihr  selbstständig  verlaufenden  Harnkanälchen  auf.  Sie 
selbst  mündet  mit  anderen  an  der  Oberfläche  einer  Papille  in  das  Nieren- 
becken. Wir  wollen  noch  erwähnen,  daü  das  Epithel  dieser  verschiedenen 
Teilstücke  der  Harnkanälchen  kein  gleichartiges  ist.  Wir  berühren  hier  «1 
Verhältnisse  kurz,  um  darzutun,  dali  der  Vorgang  der  Nierensekretion  und 
die  Bildung  des  Harns  ganz  offenbar  kein  einfacher  Prozeti  ist.  Der  ganze 
komplizierte  Bau  der  Nieren  muß  seinen  Zweck  haben.  Wir  müssen  uns  bei 
der  Betrachtung  der  Nierenfunktion  eng  an  die  anatomischen  Verhältnisse 
halten  und  versuchen,  einen  Aufschlug  über  die  Bedeutung  der  ver- 
schieden organisierten  Teile  der  Harnkanälchen  zu  erhalten.  Bevor  wir  auf 
die  Diskussion  der  Frage  nach  der  Harnabsonderung  eingehen,  wollen 
wir   gleich    hier    im  Anschluß    an    die   kurze  Schilderung   des  Baues  der 
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Nierenkanillchen  einen  Mick  auf  diejenigen  Arbeiten   werfet),  welche  sich 
mit  der  Funktion  der  verschiedenen  Teilstücke  befalit  haben.    Es  sei  von 
vorneherein  bemerkt,  daß  der  Urin  nach  allem,  was  wir  wissen,   nicht  in 
der  Form,  in  welcher  er  das  Nierenbecken  verläßt,  um  sich  in  die  Harn- 
blase  zu  ergießen,  aus  dem  Blute  abgeschieden  wird.  Es  findet  wahrschein- 
lich in  den  Kanalchen  eine  Resorption  von  Stoffen  statt,    und    zwar    tsilfl 
von  Wasser,  teils  auch  von  anderen  Verbindungen.')  Wir  dürfen  allerdings 
nicht  verschweigen,  daß  Versuche  bekannt  sind,  welche  gegen  eine  BOl 
Annahme  sprechen.1)    Auch   ist   eine  Hückresorption  eigentlich  nur  unter 
Bedingungen  beobachtet  worden,  die  nicht  als  normale  betrachtet  werden 
dürfen.  Als  ein  besonders  geeignetes  Objekt  zur  Entscheidung  dieser  Fragen 
ist  der  Frosch  zu  nennen.  Hei  ihm  erhalt  nämlich  die  Niere  ihr  Blut  aus 
zwei  Quellen.  Einmal  führt  ihr  die  Arteria  renalis  solches  zu  und  dann  auch 
dieNierenpfortader.  die  Vena  renalis  advehens.  Die  erstere  versorgt  die  Gefaß- 
knäuel, die  letztere  die  HarnkanRlchen.  Wird  die  Arteria  renalis  unterbunden. 
so  hört  die  Harnsekretion  vollständig  auf.  Wird  dagegen  der  Blutzufluß  durch 
die  Vena  renalis  advehens  behindert,  so  wird  beständig  weitet  Uli 
liiert.  Hätten  die  Harnkanälchen  die  Funktion,    aus  dem  durch  die  / 
wnwaohe  Kapsel  sezernierten  Produkte  Wasser  und  feste  Bestandteile  auf- 
zunehmen und  an  das  Mut  abzugeben,  dann  wäre  zu  erwarten,  daß  nach 
Unterbindung  der  die  Harnkanälchen  versorgenden  Gefäße  nun  eine  ver- 
mehrte Urinausscheidung  erfolgt.    Dem    ist    jedoch    nicht    so.    Die  Menge 
des  Urins  nahm  im  Gegenteil   ab.    Wir   müssen  diese  Frage   noch  o 
lassen.  Es  ist  wohl  denkbar,    daß  eine  Resorption    nur   unter   hestimn. 
Umständen  erfolgt.  Wir  müssen  gleich  an  dieser  Stelle  darauf  aufmerksam 
machen,   wie   außerordentlich  schwer  eine  klare  Beurteilung  irgend  <• 
Eingriffe«  in  die  normalen  Funktionen  der  Nieren  ist    Wir  wissen  nie  mit 
voller  Schärfe,  welches  die  primäre  Ursache  irgend  einer  Erscheinung  ist 
und  welches  die  sekundäre.  Vor  allem  ist  an  den  ausschlaggebenden  Einfluß 
der  Blutversorgung   bei   der  Harnbildung  zu   denken.    Es    ist    /.  B.   wohl 
möglich,   daß  im   vorliegenden  Falle   die  verminderte  Ilarnsekntion  auf 
eine  Stauung  des  Blutes  in  einem  Teil  der  Glomeruli  zurück/u tübr-n  ist 
Wir  weiden  auf  die  Frage  der  Rückresorplion  noch  zurückkommen. 

Um  die  Funktion  der  einzelnen  Abschnitte  der  Harnkanälchen  in 
erforschen,  hat  man  Stoffe  in  die  Blutbahn  gebracht,  welche  sich  im  mikro- 
skopischen Präparate  leicht  erkennen  lassen.  So  fand  Heidenhain1)  nach 
der  Einführung    von   indigschwefelsaurem  Natron  dieses  Salz  in  den  I 


i  //  Ribbtrt:  Über  Itcsorption  von  Wasser  in  der  Matksubstanz  der  KhR 
Virckom  Archiv.  93.  M9.  1rH3.  —  If".  v.  Sobitranaki:  Ober  die  Nierenfunküoi  afcd 
Wirkungsweise  der  Diuretika.  Archiv  f.  experim.  Path.  u.  Pharm.  35.  14  4.   1896. 

»)  A.  'hnmtsch:  Zur   Physiologie   und  Morphologie   der  Niercntätii 
Archiv.  91.  71.  19<)2.  —  -I.  P.  luddard:  Some  effec.ts  Of  the  lignture   i>t    the  renal  arten 
in  the  Eng.  The  Journal  of  Phvijiol.  28.   20.   1901. 

J|  H.  Ufidcnhaui  Mikroskopische  Beiträge  zur  Anatomie  und  Physiologie  der 
Nieren  An-ln\  f  mikrosk  Anat.  10  1.  1874.  —  Vgl.  am  h  Versuche  iih.-r  defl  Vorf»* 
der  Harnabsonderung.   Vflüger*  Archiv.  9.  1.  1&74 
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thelien  der  Harnkanalchen  wieder.  Er  schloli  aus  diesem  Befunde,  daü  diese 
die  Aufgabe  haben,  dem  durch  die  Bowwun^-he  Kapsel  abgegebenen  Se- 
krete die  spezifischen  Harnbestandteile  PfflWl  mengen,  M;m  kann  diese 
Beweisführung  nicht  als  eine  zwingende  annehmen  ,  weil  die  erhaltenen 
mikroskopischen  Bilder  ebensogut  einer  Rückresorption  von  indigschwefel- 
saurem  Natron  aus  den  Harnkanalchen  entsprechen  können.  Auch  Karmin 
ist  zu  derartigen  Versuchen  verwendet  worden. ')  Auch  die  Ilesultate  dieser 
\  ersuche  sind  nicht  eindeutig.  Drcscr*-)  versuchte  ferner  die  Krage  zu  ent 
scheiden,  an  welchem  Orte  das  Saure  f  tu -h>in  ausgeschieden  wird.  Er  inji- 
zierte Fröschen  taglich  3 — Ann*  Säurefitchsin  in  den  Riickenlymphsack. 
Etwa  eine  Stunde  nach  der  Injektion  laut  sich  weder  in  den  Glomeruli 
noch  in  den  gewundenen  Harnkanalchen  Farbstoff  nachweisen.  Er  findet 
sich  nur  im  Lumen  der  abführenden  Harnkanalchen.  Auch  nach  lange 
dauernder  Farbstoff injektion  bleiben  die  (Ilomeruli  farblos.  In  den  gewmi 
denen  Kaualcheri  hingegen  finden  sich  spater  Farhstoffleili -lieu  in  dem 
dem  Lumen  zugewendeten  Ende  der  Epithelien.  Versuche  mit  Alizarinkarmin 
ergaben,  dali  dieses  nicht  in  den  Tubuli  contorti  auftritt,  sondern  nur  in  den 
weiter  stromabwärts  gelegenen  Abschnitten  der  Harnkanalchen.  Drm  rgfihliafH 
aus  seinen  mit  noch  anderen  Farbstoffen  ausgeführten  Versuchen,  dali  in  den 
gewundenen  Harnkanalchen  nur  eine  Sekretion  und  keine  Resorption  statt- 
findet. Wir  sehen,  dali  von  der  Entscheidung  der  Frage  nach  der  Resorptions- 
fähigkeit des  Epithels  der  gewundenen  Harnkanalchen  unsere  ganze  Auf- 
fassung der  erhaltenen  mikroskopischen  Bilder  abhängig  ist.  Solange  dieses 
Problem  nicht  eindeutig  entschieden  ist,  ist  es  ganz  unmöglich,  in  einwand- 
freier Weise  die  Funktion  der  verschiedenen  Partien  der  Harukanälchen  zu 
ergründen.  Genau  dasselbe  mikroskopische  Bild  kann  als  für  eine  Ausschei- 
dung und  ebensogut  als  für  eine  Resorption  sprechend  angesehen  werden. 
Die  ganze  Frage  nach  der  speziellen  Funktion  der  anatomisch  verschieden 
aufgebauten  Abschnitte  der  Harnkanalchen  ist  nach  diesen  Versuchen  eine 
noch  offene. 

Sehen  wir  nun  zu,  ob  unsere  Kenntnisse  der  Nierenfunktion  über- 
haupt ausreichen,  um  uns  ein  klares  Bild  der  Urinbildung  zu  geben.  Vor 
allem  müssen  wir  hervorheben,  dali  es  bis  jetzt  nicht  gelungen  ist,  in  ein- 
wandfreier Weise  sekretorische  Nerven  für  das  Nierenepithel  nachzu- 
weisen. Alle  Nerveneinflüsse,  welche  auf  die  Urinabscheidung  zu  konsta- 
tieren sind,  lassen  sc  h  mehr  oder  weniger  direkt  auf  eine  Änderung  der 
Innervation  der  Gefiile  zunii  kfuluen.  hie  (IrüJJe  der  Blutzirkulation  steht 
in  innigstem  Zusammenhang  mit  der  Menge  der  l'rinsekretiou.  hieses 
Abhängigkeitsverhältnis    ist   ganz   selbstverständlich,    denn   je   mehr    Blut 


')  Vgl.  z.B.  Aihilf  Schmidt;    Zur  T*h  d«    Niere.  Vber  den  Ort  uud  den 

Vorgang  der  Karminabscheidung.   I'ßüyera  Archiv.  48.  34.    \ 

;l  //.  lh-t*tr.  lIistocuomiBche«  zur   Niercnplnsiulogie.    Zeitschrift  /.  BSologit.  21. 
41.   1886.   —   Vg].  auch  /■    '.,  ii  PhjrfbflOgit  der  BlMMkNtfl 

M    in    1881.  —  M.  Nußbaum:  (bor  die  Sekretion  der  N  ic.biv    16    189, 
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die  Nieren  passiert,  um  so  mehr  ist  den  Nierenzellen  Gelegenheit  ge- 
boten, ihr  Sekret  zu  bilden.  In  Betracht  kommt  namentlich  auch  der 
Blutdruck.  Die  ganze  Anordnung  der  Glomeruli  bringt  es  mit  sich,  dali 
das  Blut  unter  einem  verhältnismäßig  hohen  Druck  den  Gefiii  knäuel 
passieren  miil.l.  In  dieser  Hinsicht  ist  namentlich  'las  schon  erwähnte 
Verhalten  der  Vasa  efferentia,  die  bedeutend  enger  sind  als  die  Vasa 
afferentia,  von  Bedeutung.  Ludwig1)  stützte  auf  diesen  Umstand  seine 
viel  diskutierte  Theorie  der  Harnabsonderung.  Er  versuchte  sie  einer  rein 
physikalischen  Erklärung  zugänglich  zu  machen  und  dachte  vor  allen  Im 
an  eine  Filtration  durch  die  Glomeruli  in  den  Anfangsteil  der  Harnkanäl- 
cneOL  Bei  dieser  mülSte  der  Harn  eine  gleiche  Zusammensetzung  zeigen 
wie  das  Plasma  des  Blutes.  Dies  ist  nun  nicht  dar  Fall.  Ludwig  erklirte 
sich  diese  Erscheinung  durch  die  Annahme,  dal.i  in  den  Harnkanalehen 
eine  Rückresorption  stattfindet,  und  zwar  mülite  sie  sowohl  Wasser  als 
die  übrigen  Bestandteile  betreffen.  Es  sind  sehr  bald  gewichtige  Hedenken 
gegen  die  Annahme  einer  alle  Hambestandteile  betreffenden  Filtration 
geltend  gemacht  worden.  Vor  allem  wurde  darauf  hingewiesen ,  daß  e« 
wohl  verständlich  ist,  daß  die  Bluteiweittkörper  uuter  normalen  Ver- 
hältnissen die  GefaUendothelien  nicht  passieren,  dali  man  dagegen  erwarten 
müßte,  daß  z.  B.  auch  Zucker,  der  doch  stets  im  Plasma  vorhanden 
in  den  Harn  übertreten  würde.  Dies  ist  nun  unter  normalen  Verhältnissen 
nicht  der  Fall.  Dasselbe  gilt  auch  für  andere  Substanzen.  Man  hat  zur 
Erklärung  dieser  Erscheinung  oft  darauf  hingewiesen,  daß  der  Zucker  im 
Blute  vielleicht  nicht  frei,  sondern  in  Bindung  enthalten  sei  und  deshalb 
nicht  mitfiltriere.  Eine  solche  Annahme  entbehrt  jedoch  jeder  Stütze  Gegen 
einen  einfachen  Filtrathmspro/el.i  spricht  namentlich  eine  quantitative  Be- 
trachtung der  Harnstoffabgabe.  Das  Plasma  enthält  etwaOOö'  Harnstoff. 
Es  müßte  somit  der  abgesonderte  Urin  ebenfalls  dieselbe  Menge  ent- 
halten. Tatsächlich  findet  man  im  Urin  etwa  2%  Harnstoff.  Hält  man  an 
der  Vorstellung  einer  reinen  Filtration  fest,  dann  müssen  wir  zu  der 
nähme  greifen,  daß  der  Urin  in  den  Harnkauälchen  auf  zirka 
Volumens  eingedickt  wird.  Man  hat  auch  gefunden,  dal'  nach  ganz  kurze 
Zeit  dauernder  Absperrung  der  Blutzufuhr  zur  Niere  die  Harnausschei- 
dung versagt  und  erst  nach  etwa  45  Minuten  wiederkehrt  Faßt  man  !■ 
Glomerulusendothel  und  das  der  JWm.<i»5chen  Kapsel  als  einfache  Fil- 
trationsmeinbrane  auf,  so  ist  uns  diese  lange  Unterbrechung  ihrer  Funktion 
schwer  verständlich. 

Es  sind  besonders  in  der  neueren  Zeit  mehr  und  mehr  Tatsache« 
bekannt  geworden,  welche  in  Analogie  mit  anderen  Drüsen  auf  eine  gam 
beträchtliche  aktive  Arbeitsleistung  während  der  Sekretion   hinweisen.  Ein- 


')  Carl  Ludwig:  Verl.  „Nieren  und  Harnbereitung"  im  Ilandwürtorhurh  der  Pbju°i 
um   U.  H'ayntr.  2.  629.  1844.    —    Über   die  BcEichungeo   zwischen    dem   Bau  nnJ  *• 
Leistungen  der  Niere.  Wiener  mi'il.  Wm-heii  ein.    14    Nr    13.   1  i.   1864« 
Beziehungen  zwischen  dem  Bau  und  der  Kunktion   der  N  ungsber.  d.  Kai*.  Ak»l 
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mal  ist  bei  vermehrter  Sekretion  eine  Temperatursteigerung  beobachtet  wor- 
den, und  dann  läßt  sich  während  orhöhter  Arbeitsleistung  auch  ein  ge- 
BtrigOTter  Sanerstoffverbraucb  und  eine  vermehrte  Kuhlensäureproduktion 
feststellen.1)  Wir  gehen  nicht  fehl,  wenn  wir  nach  allem,  was  wir  wi.- 
die  Niere  in  ihrer  ganzen  Funktion  im  Wesentlichen  den  anderen  Drüsen 
an  die  Seite  stellen  und  annehmen,  dal'  keine  einfache  Filtration1)  statt- 
hat, sondern  dal!  sowohl  die  Epithelien  der  Glomerulusschlinge  als  auch 
die  der  Harnkanälchen  eine  wirkliche  Sekretion  vollführen.  Wir  kennen 
auch  zahlreiche  Stoffe,  welche  die  Urinsekretion  steigern,  ebenso  wie 
wir  bei  den  anderen  Drüsen  auf  derartiger  SotetSBMD  gestoßen  sind. 
Allerdings  ist  für  eine  grolle  Zahl  dieser  Stoffe  der  Nachweis  erbracht 
worden,  dal'  sie  ihren  Einfluß  nur  indirekt  auf  die  Nierenzellen  geltend 
machen,  indem  sie  die  Durchströmung  der  Niere  mit  Blut  auf  dem  Wege 
der  Gefäßinnervation  beeinflussen. 8)  Für  eine  Reihe  von  Stoffen  fallt  diese 
Ursache  weg. 

Wir  wollen,  um  Mißverständnissen  vorzubeugen,  ausdrücklich  betonen. 
dal-  unzweifelhaft  auch  hier,  wie  bei  allen  Resorptions-  und  Sekretions- 
vorgängen im  tierischen  Organismus  überhaupt,  rein  physikalische  Pro- 
zesse eine  bedeutsame  Rolle  spielen.  Ks  ist  wohl  möglich,  daß  auch  die 
reine  Filtration  bei  der  Harnbildnng  mit  anderen  Prozessen  zusammen  in 
Betracht  kommt.  Immerhin  würden  wir  den  Tatsachen  vorgreifen,  wenn 
wir  den  Filtrationsprozeß  als  bewiesen  ansehen  wollten.  Wir  können  ihn 
nur  indirekt  erschließen  und  müssen  sofort  zu  der  Hilfshypothese  der 
BflcfaesoipÜHO  durch  die  Epithelien  der  Harnkanälchen  greifen.  Eine 
andere  Möglichkeit  erscheint  uns  wahrscheinlicher,  nämlich  die,  dafl  der 
Mul/":i!i><.<-\\o  Kiiiiii-l  nicht  die  einzige  Ausscheidnngsstelle  der  Harnbestand- 
teile darstellt.  Wir  haben  bereits  gesehen,  dal!  die  Vasa  efferentia  sich 
wiederum  um  die  Harnkanillchen  zu  feinsten  Kapillarnetxen  autVpln' 
Diesem  Verhalten  muß  unbedingt  eine  Bedeutung  in  der  Ilarnbildune. 
kommen.  Es  ist  möglich,  daß  hier  die  Rückresorption  in  Betracht  kommt. 
es  ist  jedoch  auch  denkbar,  daü  die  Epithelien  der  Harnkanälchen  aus 
der  Blutbahn  ganz  bestimmte  Stoffe  entnehmen,  anreichern  und  in  lie- 
st iinmten  Perioden  nach  dem  Lumen  der  Harnkanälchen  ausscheiden.  Zu- 
nächst müssen  wir  des  wichtigen  Umstandes  gedenken,  dal»  die  Bouman- 
sehe  Kapsel  zahlreiche,  fein  verzweigte  Nervenfasern  besitzt,  die  ihren 
Ursprung  von  <;• sftl  m  rven  aus  nehmen.  Auch  die  Blutkapillaren  sind 
auffallend  reich  mit  Nervengeflechten  versehen.  1  einer  ist  es  Reinigen. 
Nenrenstänimchen  aufzufinden,    welche  die  Harnkanälchen  versorgen,    und 

')  J.  liancroft  und  V.O.  BfüdU:  Der  (JaswerhBol  der  Niere.  Journal  of  I'trysiol. 
82.  18.  19<U 

'»  Vgl.  auch  Toratd  SollmartH:  I)orchttn>uiiii)t;s  vorsuche  an  ausgeschnittenen 
Nieren.  American  Journal  of  l'hysiol.  13.  241.  1905.  —  ll'i/A.  Fil'Unt  uwl  Joh.  btbtr- 
feld:  Beiträge  zur  I<ehre  von  d©r  Diurose.    Gibt   es   eine  Filtration  an  ti  Nletn- 

bnnenV  l'ßihjtr*  Archir.  111    1.  1906. 

*)  Vt'l.  ii  a.  0,  !.onri:  Uuiersuchun^en  zur  Physiologie  und  Pharmakologie  der 
Nierenfunktion.  Archiv  f.  experim.  l'atlnd.  n.  l'hannak.  58.  15.  BS.  49.  1906. 
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zwar  sieht,   man   von  einzelnen,    marklosen  Nervengeflechten    aus    fei 
Faserchen  zwischen    dem  Epithel    speziell    der  Tubuli    eontorti  aufsteigen. 
Derartige  Nervenendigungen  sind  übrigens  auch  für  das  Epithel  der  i 
HMM8dieB  Kapsel,  der  geraden  Harnkanälrlieu  und   auch  für  die  Sammel- 
kanfllehen  beobachtet  worden.  Dal',  die  Gefalle  der  Nieren  und  speziell  die 
der  Rindenkapillaren  eine  so  ausgedehnte  Nervenversorgung  hesit/en.  er- 
klärt uns    die    auffallend    feine  Reaktion    der  Nierengeffilte    auf    die  ver- 
schiedenartigsten Einwirkungen.  Mehr  und  mehr  hat  es  sich  gezeigt,  daß 
eine  grolle  Zahl  von  Stoffen,  denen  man  eine  spezifische  Einwirkung  auf 
das  Nierenparenchym    zugeschrieben    hat,   nur   in  der  Weise  die  Harnbil 
düng  beeinflussen,  dal.)  sie  den  Blutstrom  verlangsamen  oder  heschleunigeo. 
Diese    innige  Abhängigkeit    der  Harnsekretion    von    der  Blutziifuhr    mag 
die  wesentlichste  Ursache  gewesen  sein,  daß  man  der  Niere  allen  anderen 
Drüsen   des   tierischen  Organismus  gegenüber  eine  Sonderstellung   zuge- 
schrieben hat. 

Wir  haben  wiederholt  kennen  gelernt,  dal'  z.  13.  die  Pankreasdrüse  in 
ihrer  Funktion  —  in  gewissen  Grenzen  natürlich   —  ganz  unabhängig 
der  Blutzufuhr  ist.  Sie   bildet  ihr  Sekret  fortwahrend,   sie  gibt  es  jedoch 
nur  auf  ganz  bestimmte  Reize  hin  ab.  Ganz  anders  verhält  sich  die  >• 
Ihre  Tätigkeit,  ist  eine  ganz  andere,  wie  denn  auch  ihre  Funktion   in  jeder 
Beziehung  eine  ganz  andere  Bedeutung  hat,  als  die  aller  anderen  Drüsen. 
Die  Niere    muU  in    allererster  Linie  in  feinster  Weise  auf  die  Zusammen- 
setzung  des  Blutes  eingestellt  sein.    Sie  muH   in  allen  Fällen  sehr  1 
arbeiten  und    hat    nicht    in   jedem  Einzelfalle  Reizen   zu    folgen,    dir 
durch   die  Nervenbahnen    reflektorisch    zugeleitet   werden.    Die   eben. 
Zusammensetzung   des   Blutes   ist    ausschlaggebend.    Sei  es  nun. 
Gefäßnerven   durch  diese  direkt  beeinflußt  werden  und  z    B.   eine  Ge&fi- 
erweiterung  oder  -Verengerung  bedingt  wird,  sei  es  dal-  bestimmte  Hani- 
bestandteile  auf  die  Epithelien  der  Hamkanälchen  von  Einflui;  sind    Wir 
halten  letztere  Annahme  für  recht  wahrscheinlich  und  stellen  uns  vor,  dal' 
diese  Epithelien  ganz  spezifische  Stoffe  abfangen,  anreichern  und  dann  zur 
Ausscheidung  bringen.  Nur  so  lallt  sich  die  oben  erwähnte,  relativ  hohe  Koo- 
/tiitr.ifioii  des  Harnes  an  Harnstoff  verstehen.  Nun  finden  sieb   manctv 
Beobachtungen,  die  auf  eine  solche  spezifische  Funktion  der  Nierenepithelien 
hinweisen.    Es  seien  einige  Beispiele  angeführt.  Am  eingehendsten  isr 
Ausscheidung  der  Harnsäure    verfolgt  worden.    Sie   laßt    sich  leicht  nach- 
weisen.1) Wird  z.  B.  einem  Kaninchen  in  Piperazin  gelöste  Harnsäure  intra- 
venös eingespritzt,    so    tritt    zunächst  eine    beträchtliche  Vermehrung  d« 
Diurese  auf.  20 — 60  Minuten   nach    der  Einspritzung   lassen    sich   in  den 
Markkanälchen  der  Niere  Harnsäurekonkremente  nachweisen.    Die  Glome- 


•)  Vgl.  Sauer:    Vrchiv  f.  mikroskop.  Anatomie.  53    21S    1899.    —     *  .  ofid 

Artur   Xtcolaitr:    Experimentelle  Erzeugung   von   Harnsteinen.   Wiesbaden.    1891    vxi 

\  bw   die  Ausscheidung  der   Harnsäure   durch    die  Mieren.    VirchotK*  Archir    141-  337 

0.  Mtnkotc-ki:  Untersuchungen  zur  Physiologie  und  Patholngie  der  Hantffta* 

hei  Siiii.'itiinii    Auliiv  fiir  experimentelle  Paüi.  u.  Phannak.  41.  37."..  i  UO.i  1898. 


äunehoidnng  «I«  r  Btoffwechfelendprodukl  in  Körpu 


' 


ruli  und  die  lioirmnnsvhen  Kapseln  sind  durchwegs  frei  von  Harnsäure- 
einlagerungen, dagegen  finden  sich  in  den  Epithelien  der  gewundenen 
Harnkanälchen  Harnsäurekörnchen,  und  zwar  hauptsächlich  in  dem  dum 
Lumen  der  Kanälchen  zugekehrten  Ende,  angehäuft.  (Janz  dasselbe  Bild 
erhielt  Atitm  '»  an  Nieren  von  Hunden.  Er  schaltete  einem  lebenden  Hunde 
die  Nieren  aus  dem  allgemeinen  Kreislauf  aus  und  ließ  nun  durch  diese 
eine  Lösung  von  frisch  gefälltem  Chlorsilber  in  Ammoniak  fliegen,  um 
die  vorhandene  Harnsäure  als  Silberurat  zu  fällen.  Es  fanden  sich  die 
Silberkörnchen  hauptsächlich  in  den  Zellen  der  gewundenen  Kanälchen  und 
besonder-,  im  basalen  Teil  der  Zellen.  Auch  die  Epithelien  der  aufsteigen- 
den Röhrchen  der  Ih waschen  Schleife  zeigten  einzelne  Anhäufungen, 
niemals  jedoch  die  absteigenden  Kanälchen.  Man  könnte  natürlich  auch 
hier  versucht  sein,  einzuwenden,  dal  die  erhaltenen  Bilder  ebensowohl  auf 
eine  Kuckresorption  ausgeschiedener  Harnsäure  als  auf  eine  AnBChtiMnng 
zurückgeführt  werden  können.  Es  liegen  jedoch  so  zahlreiche  Einzel- 
beobachtungen-) unter  recht  verschiedenen  Bedingungen  vor,  dal>  man  wohl 
annehmen  darf,  daü  eine  richtige  .Sekretion  von  Harnsäure  stattfindet  und 
ihre  Aufnahme  aus  dem  Blute  höchstwahrscheinlich  eine  spezielle  Aufgabe  der 
Epithelien  der  genannten  Abschnitte  der  gesamten  Hainkanaldien  ist  Wir 
wollen  noch  erwähnen,  dali  Höher  und  Königsberg5)  nachgewiesen  haben, 
die  Epithelien  der  Harnkanälehen  nicht  nur  lipoidlösliche  vitale 
Farben  aufnehmen,  sondern  auch  lipoidunlöslichc.  Leider  ist  es  bis  jetzt 
nicht  möglich  gewesen,  für  den  Harnstoff  und  andere  Substanzen  eine 
ähnliche  Lokalisation  der  Ausscheidung  wie  für  die  Harnsäure  Ihm -bei/uf Uhren. 
Wir  möchten  auch  hier  der  Meinung  ausdrücklich  vorbeugen,  als  sei 
die  Harnsekretion  ein  ganz  einfacher  und  einheitlicher  Prozeß.  Auch  biet 
sehen  wir  unzweifelhaft  eine  ganze  Anzahl  verschiedenartiger  Vorgänge 
nebeneinander  herlaufen  und  sieh  gegenseitig  unterstützen.  Auf  der  einen 
Seite  werden  Harnbestandteile  durch  die  Kapillarwände  des  VaipighUßhiBD 
Knäuels  der  BotwnanSChsn  Membran  übergeben,  und  an  dieser  Stelle  wird 
offenbar  auch  die  Hauptmasse  an  Wasser  herausbeiordert ,  während  fort- 
während der  Blutbahn  durch  die  Epithelien  der  Harn  kariah  lien  gut  be- 
stimmte Bestandteile  entnommen,  angehäuft  und  dann  weiter  nach  innen 
in  das  Lumen  der  Kanälchen  abgegeben  werden.  Nehmen  wir  noch  hinzu, 
dali  viele  Beobachtungen  für  eine  in  den  Harnkanälchen  stattfindende 
b'esorption  bereits  ausgeschiedener  Bestandteile  und  vor  allein  von  Wasser 
sprechen,  dann  lernen  wir  verstehen,  dali  die  Hiuretika  an  mannigfachen 
Stellen  ihren  Angriffspunkt  finden,  und  Störungen  in  der  Harnsekretion 
'luivh  ver.M  hiedenarti-e   Ursachen  bedingt  sein  können 

i  Henri  AuUn:  Kecherchos  aur  Pafltfan  <litiicti<|iie  de  la  caft'ine    et  de  1»  ti 

brumme.  ArcL.  internst,  de  ph  iunr  0|  ile  tliciupie.  H.  i.So.  UHU 

*)  Vgl,  IL a>  Ccwmont  tt    l lonnual  ilc  f »1 1 _>  onl.  fl  p;ir  I    7   :'..."> 

'l  Rudotf  lliihrr  und     l     K  KarbatoffaiiBseheidwiR    durch    (Hfl    Nieren. 

i'jlaijns  Archiv.    10H.   828.    II 

•)  E*  sei  hier  i.  B.  »»»f  die  Vemotaai  reo  Rudofy  Jf«J  Abaandan 

<ini]  EtasmlMftodiraag  Am  HaroM  [Klara,  Dratar,   Blase|.  Handbuch  der  PI 
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Wir   müssen    noch    einmal    auf   den    Umstand    zurückkommen,    dal» 
nnter   normalen  Verhältnissen   kein    Zocker   in    den  Harn  tibertritt.    Man 
glaubte  diesen  Umstand  durch  die  Annahme  erklaren  /n   können,  dai 
Glukose  nicht  alfl  BOJehe  im  nute  zirkuliert,  sondern  in  irgend  einer  Wei« 
an  kolloidale  Substanzen  gebunden  ist.  Wir  haben  jedoch  bereits  erwähnt  M 
dal«  der  direkte  Versuch    ergeben  hat,   dal.  diese  Vorstellung    keineswegs 
berechtigt  ist.  Her  Zucker  ist  als  solcher  im  Blute  vorhanden.  Offenbar 
die  r.efiU.endothelien  der  Nieren   auf   einen    ganz  bestimmten  Gehal; 
Blutes  an  Zucker  eingestellt.  Ist  er  erhöht,  so  tritt  Zucker  in  den  Urin  über 
Nun  ist  es  recht  wahrscheinlich  gemacht  worden,  dali  es  Stoffe  gibt,  welche 
bewirken,  daiv  auch  dann  Zucker  in  den  Harn  übergeht,  wenn  keine  Hyper- 
glukamie  besteht.  Es  sei  einmal  an  das  I'hloridzin  erinnert,  das  nach  vielen 
Beobachtern  direkt  auf  die  Nieren  —  und  hier  wohl  zunächst  auf  die  Gefaß- 
eodothelien  -  -  einwirken  soll. :)  Neuerdings  teilen  I  Tnd«rhäl  und  (  mit. 

dali  auch  diejenige  Glukosurie,  welche  auftritt,  wenn  Kochsalz  in  die  Blut- 
bahn eingebracht  wird,  unter  Umständen  als  eine  direkte  Beeinflussung  der 
Nieren  aufzufassen  ist.  Sie  fanden,  dali  es  sehr  auf  den  Ort  der  Einbringunj: 
der  Kochsalzlösung  ankommt.  Wurde  sie  in  eine  Gehirnarterie  eingebt; 
dann  trat  Hvperglukainie  auf  und  in  deren  Gefolge  Glukosurie,  jedoch  keine 
Polyurie.*)    Injizierten  jedoch   die  genannten  Forscher  die  Kochsalzlösung 
in  eine  Körpervene,  so  zeigte  sich   bald  Polyurie  und  gleichzeitig  Zucker 
uisscheidung,  hingegen  wies  der  Zuckergehalt  des  Blutes  keine  Erhöhung 
auf,  er  nahm  im  Gegenteil  ab.  Die  Glukosurie  mm    in  diesem  Fall 
eine  andere  Ursache  haben  als  im  ersten  Versuche    und    dürfte   in   einer 
Einwirkung  auf  die  Gefäüendothelien  der  Niere  zurückzuführen  sein. 

Wenn  wir  bedenken,  dal*  die  Niere  die  Funktion  hat,  jeden  alraun 
1!»  Mandteil  des  Blutes  und  jeden  normalen,  sobald  seine  Menge  die  Norm 
übersteigt,  aus/us«  neiden,  dann  ergibt  es  sich  ganz  von  selbst,  dali  es  an- 
möglich ist.  bestimmte  Angaben  über  die  Zusammensetzung  des  Urins  zu 
machen.  Sie  wird  in  erster  Linie  abhängig  sein  von  der  Art  der  zugeführten 
Nahrung  und  auch  der  Intensität  des  Zellstoffwechsels.  Es  lallt  sich  weder 
über  die  Menge  des  z.  B.  vom  Menschen  pro  Tag  ausgeschiedenen   1 
noch  über  seine  Reaktion  und  sein  Verhalten  überhaupt  etwas  Einheitliche 
aussagen.    Die  einzelnen   Produkte,  die   im  Harn   ausgeschieden   wai 
haben  wir  alle  bereits  besprochen  und  auch  in  jedem   Einzelfalle  auf  ihre 
Quelle  zurückgeführt.  Die  Stoffweehselendprodukte  werden  stets  mit  einer 
mehr  oder  weniger  grolien  Menge  von  Salzen  ausgeschieden.  tSie  stammen 

des  Menschen,  herausgegeben  ro»   W.Nagd.   Bd.  II.  1.  Hälfte.  S.  207  1283J     190»'' 
vfosu,  'lab  der  lieim  Diabetes  insipidus  auftretenden  Polyurie  eine  vermindert*  oder 
aufgehobene  Rückresorption  von   Wasser  in  den   Harnkanälclien   zugrunde  liegt 

')  I.ron  Ash/r  u   R.  Rosen  ff  ld :  V  her  das  physikalisch-chemische  Verhalten  >!■ 
im  Blute.  Zeiuralblatt  iur  Physiologie    19   441»    1906.  _  Vgl    auch  Vorlesung  II 

»1   Vgl.  Vorlesung  V.  S.  8H. 

'l  Frank  FL" ndtrhill  und   (Hirtr  K.  llotao*.    I>er  Mechanismus    der  riurrk  feb» 
erzeugten  Glukosurie.  American  Journal  of  Phyaiol.  15.  321.  1900. 

'■  Vgl.  Vorlesung  V,  &88 
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gewil»  zum  Teil  von  Stoffunisetzungen  und  von  (lewebszerfall  her,  zum  grollen 
Teil  sind  sie  jedoch  direkt  auf  die  zugeführte  Nahrung  zurückzuführen. 
Der  Wassergehalt  des  Urins  wird  nicht  allein  von  der  zugeführten  Menge 
abhängen,  sondern  vor  allem  auch  von  dem  sonstigen  Verbrauch  des  Or- 
ganismus. Wir  werden  gleich  sehen,  dali  der  tierische  Organismus  in  der 
Wasscrverdunstung  von  seiner  Oberfläche  aus  einen  mächtigen  Wärme- 
regulator besitzt  Wir  dürfen  erwarten,  dal'  ein  und  dasselbe  Individuum 
unter  gleichbleibenden  Bedingungen  und  quantitativ  und  qualitativ  gleicher 
Kost  einen  Urin  ausscheidet,  der  in  engen  Grenzen  eine  konstante  Zu 
sammensetzung  hat.  Auffallenderweise  liegen  exakte  und  ausführliche  Harn- 
analysen nur  in  sehr  geringer  Zahl  vor.  Vor  allen  Dingen  ist  meist  die  Zu- 
sammensetzung der  zugeführten  Nahrung  ganz  unberücksichtigt  geblieben. 
Es  ist  klar,  daC»  derartige  Analysen  für  jede  weiteren  Schlußfolgerungen  und 
Fragestellungen  gänzlich  wertlos  sind.  Die  grotöc  Lücke  in  unserem  Wissen 
ist  um  so  empfindlicher,  als  wir  ohne  Zweifel  imstande  sein  würden,  aus  exakten 
Harnanalysen,  welche  auf  alle  im  Harn  vorhandenen  Stoffe  Rücksicht  nehmen, 
manche  Rückschlüsse  auf  den  Zellstoffwechsel  zu  ziehen,  und  vor  allem  müßten 
derartige  Untersuchungen  bei  pathologischen  Prozessen  von  der  grollten  B e- 
deutung  sein.  In  neuerer  Zeit  hat  es  Otto  Fotw ')  unternommen,  an  ein  und 
demaeftOD  Individuum  während  mehrerer  Tage  bei  gleichbleibender  Kost  den 
l  nn  zu  analysieren.  Wir  können  leider  das  wertvolle  Zahlenmaterial  hier  nicht 
in  seinem  ganzen  Umfange  vorlegen  und  müssen  uns  begnügen,  eine  Einzel- 
untersuchung mitzuteilen.  Sie  ist  in  der  folgenden  Übersicht  wiedergegeben. 
Die  Nahrung  iimfal'.te  :  ;*H)  cm*  Milch.  :;(.io  ,->«•  Rahm  mit  einem  Fett- 
gehalt  von  18—22%,  450y  Eier,  200g  liorlicks  Malzmilch,  90  j  Zucker. 
Kochsalz.  Dieses  Gemisch  enthielt  etwa  zwei  Liter  Wasser,  außerdem 
erhielt  das  Veisu«  -hsindividuum  noch  900  cm*  Wasser  extra.  In  dieser  Nahrung 
wurden  ihm  zugeführt:  119'/  Eäweili,  zirka  148y  Fett  und  22f\v  Kohlehydrate. 
Dali  diese  Mischung  eine  recht  konstante  Zusammensetzung  hatte,  bewiesen 
Bestimmungen  des  Chlors  (zirka  Gl »/),  der  Schwefelsäure  (zirka  37  y),  der 
Phosphorsäure  I zirka  VSy)  und  des  Stickstoffs  (zirka   Uxi'/i. 
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Auf  100g  des  Gesamtstickstoffs  berechnet,  ergeben  sich 

folgende  Werte: 
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Es  ergibt  sich  ohne  weiteres.  dai">  der  an  verschiedenen  Tagen  ge- 
>ammelte  Urin  bei  gleichbleibenden  Bedingungen  eine  recht  konstante 
Zusammensetzung  aufweist.  Eis  wire  tou  dem  gröi  ten  Interesse,  derartige 
Analysen  bei  gleichbleibender  Kost  und  vor  allem  bei  derselben  Eiweil.art 
und  -menge  auch  unter  pathologischen  Verhältnissen  in  gTöüerem  Mal .stabe 
durchzuführen.  Es  müi-te  gewii-  auf  diesem  We^e  gelingen,  einen  Ein- 
blick in  den  Zellstoffirechsel  unter  verschiedenartigen  Bedingungen  zu  er- 
halten. Immerhin  dürfen  nicht  unter  allen  Umständen  gerade  ans  der  Zn- 
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sammensetzung  des  Harnes  weittragende  Schlüsse  auf  den  Zellstoffwechsel 
gezogen  werden.  Wir  müssen  immer  wieder  betonen,  wie  wenig  wir  i 
diesen  wissen .  und  an  die  Abhängigkeit  der  Funktionen  verschiedener 
Organe  voneinander  erinnern.  Es  ist  wohl  möglich .  daß  auch  ein  Stoff- 
austausch in  der  Weise  besteht,  dali  der  Organismus  die  Abbauprodukte 
des  einen  <  »rgans  für  ein  anderes  weiter  verwertet-  So  kann  ein  weitgehender 
Zerfall  eines  spezifisch  zusammengesetzten  Gewebes  gar  nicht  zur  Beob- 
achtung kommen,  weil  diesem  keine  vermehrte  Ausfuhr  der  diesem  Organe 
angehörenden  Stoffe  folgt.  Die  Niere  ist  vielleicht  auch  als  ein  rSpar- 
organ"  des  tierischen  Organismus  aufzufassen.  Es  ist  wohl  möglich .  daß 
sie  ihr  zugeführte,  für  den  Haushalt  der  Gewebe  noch  wertvolle  Bestand- 
teile an  sich  reibt  und  in  irgend  einer  Weise  umgewandelt  dem  Kreislauf 
zurückgibt.  Wir  erinnern  daran,  dal'  die  Niere  die  Fähigkeit  besitzt.  Syn- 
ihesen  auszuführen.  Ihre  Zellen  kuppeln  Benzoesäure  mit  Glykokoll.  Wa- 
rum sollte  dies  der  einzige  synthetische  Prozeb  der  Niere  sein  !  Wir  wollen 
auch  noch  hervorheben,  dalJ  der  tierische  Organismus  ganz  auffallend  sparsam 
mit  seinem  Vorrat  an  Phosphorsäure  umgeht.  Bei  gesteigerter  Diurese 
nimmt  wohl  der  Gehalt  des  Harnes  an  Ilanistoff  und  Kochsalz  zu,  der 
Phosphorsäuregehalt  hält  sich  jedoch  auffallend  konstant. 

Die  Reaktion  des  Harnes  hängt,  wie  schon  betont,  von  der  Art  der 
zugeführten  Nahrung  ab.  Die  Pflanzenfresser  besitzen  einen  neutralen  oder 
alkalischen  Harn,  die  Fleischfresser  in  der  Kegel  einen  .surren,  hei  direkte 
Zusammenhang  mit  der  Nahrung  laßt  sich  einmal  auf  rein  theoretischem 
Wege  aus  einer  Vergleichung  der  Pflanzenasche  mit  der  der  Fleischas«  h< 
voraussehen.  Dali  nicht  besondere  Eigentümlichkeiten  im  Stoffwechsel 
beider  Tierklassen  den  Grund  für  die  verschiedene  Beschaffenheit  dc.- 
I.'rins  bilden,  lütt  sich  beweisen,  indem  mau  dem  Fleischfresser  Pflanzenkost 
zuführt.  Man  erhalt  dann  einen  neutralen  bis  schwach  alkalischen  Urin.  Um- 
gekehrt kann  man  den  Pflanzenfresser  zum  FleischfrefiBM  stempeln  ,  in- 
dem man  ihn  hungern  läi  t  Kr  zehrt  dann  von  seinen  eigenen  Geweben 
Der  Harn  kann  unter  diesen  Bedingungen  eine  saure  Reaktion  annehmen. 
Der  alkalisch  reagierende  Harn  ist  besonders  bei  Pflanzenfressern  meist 
stark  getrübt  durch  das  Ausfallen  von  alkalischen  Erden.  Dttt  Harn  des 
normalen  Menschen  ist  bei  gemischter  Kost  sauer  Die  saure  Keaktion 
rührt  daher,  dall  im  Zellstoffwechsel  aus  neutralen  Verbindungen,  wie  /.  B 
aus  Eiweil»,  Lecithin  usw.  bei  der  Verbrennung  saure  Produkte  hervor- 
gehen. Der  Schwefel  des  Eiweil»  wird  zum  grüßten  Teil  zu  Schwefelsäure. 
der  Phosphor  des  Lecithins  und  der  Nuklein  aure  u  Phosphorsäure  oxydii  n 
Aul  «er  dem  entstehen  organische  Säuren,  wie  z.  B.  Hippursflurc,  Harnsäure 
( ixalsfture ,  aromatische  Oxysäuren  usw.  Der  Organismus  besitzt  übrigens 
Mittel  und  Wege,  um  den  Süuregrad  in  bestimmten  Schranken  zu  halten. 
Einmal  kann  er  die  entstehenden  Säuren  durch  linset/ung  mit  Alkali- 
karbonat neutralisieren,  und  wenn  dieses  nicht  ausreicht,  wird  der  Sflure- 
iibers« -Imi;  durch  beim  Abbau  der  Proteine  frei  werdendes  Ammoniak  ge- 
bunden. 
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Wir  müssen  hier  einige  allgemeine  Bemerkungen   über   den  Begriff 
der  A/iditat  ♦•inst  halten.    Der  Regriff  der  Säure  kann  von  zwei  Gesichts- 
punkten aus  aufgefaßt  werden.1)  Der  Chemiker  versteht  unter  einer  Si'nire 
eine   Verbindung,   in    der  an   Stelle   von  Wasserstoffatomen  Metallatome 
treten  können.  Durch  deren  Eintritt  wird  der  Sfturecharakter  neutralisiert. 
Es  kann  somit  die  Azidität  einer  Saure  durch  die  Menge  Lauge  bestimmt 
werden,  welche  nötig  ist ,   um  den  Säurewasserstoff  völlig  zu  verdrängen. 
Bei  der  eben  erfolgten   Besprechung  der  Azidität  des   Harnes   sind   wir 
von  diesen  Gesichtspunkten  ausgegangen.    Der  Physikochemiker    definiert 
dagegen  eine  Säure  als  eine  chemische  Verbindung,  die  in  Wasser  gelost. 
Wasserstoffionen  (II -f )  abdissoziiert.   Je  nach  dem  Grad  der  Dissoziation 
sprechen  wir  von  einer  starken  oder  schwachen  Säure.  Letztere  wird  bei- 
spielsweise   in   einem   bestimmten    Volumen   weniger   dissoziiert    sein    als 
eine  stärkere  Säure.  Der  Unterschied   dieser  beiden  Gesichtspunkte    wiid 
sofort  klar,  wenn  wir  von  beiden  ans  die  Azidität  einer  ' -„-Normal-Salz- 
säure und  einer  '/„"Normal-Essigsäure  beurteilen.   Vom  Standpunkte 
I  'hfinikers  aus  haben  gleiche  Mengen  dieser  verdünnten  Normalsäuren  die 
gleiche  Azidität,  denn  wir  brauchen  zur  Neutralisation  von    beispielsv. 
einem  Liter ] /„-Normal  Salzsäure  und  einem  Liter  '/„-Normal- Essigsaure  die- 
selbe Laugenmenge.  Für  den  Physikochemiker  dagegen  ist  die  Azidität  einer 
1    ..-Normal-Salzsäure  etwa-JOnial  so  groli  als  die  einer  '  '„-  Normal  -Essigs; 
weil  der  Dissoziationsgrad  der  Salzsäure  in  einer  Verdünnung  von  etwa 
Litern  gleich  0'97,der  der  Essigsäure  jedoch  nur  gleich  ü  024  ist.  Was  QOJ] 
Methode  der  Aziditätsbestimmung  anbetrifft,  so  ist  zu  bemerken,  dali  der 
Chemiker  bei  der  Titration  mit  Lauge  sowohl  die  dissoziierten  Wasserstoff- 
ionen, als  auch  die  gebundenen,  in  der  betreffenden  Verdünnung  noch  nicht 
dissoziierten  feststellt.  Letztere  werdeu  als  potentielle  Wasserstoffionen  und 
trstere  als  aktuelle  bezeichnet.  Der  Physikochemiker  dagegen  bestimmt  nur 
die   letzteren.    Von  seinem  Standpunkte    reagiert  der  Harn  meist   neutral 
oder  ganz   schwach   sauer.  Übrigens  besteht  zwischen  der  durch  Titration 
ermittelten    Azidität   und   der  sog.   Ionenazidität  keine  direkte  Abhängig- 
keit. Es  ist  in  jedem  Einzelfalle  wünschenswert,  beide  Grölten  zu  kennen. 
Wir  sind  im  allgemeinen   über  die  Art  der  Bindung  der  durch  die 
Analyse   nachweisbaren  Stoffe    im  Urin    wenig    unterrichtet.    Die  Asohen- 
analyse  als  solche  sagt  wenig  aus.  Sie  hat  trotzdem  eine  groüe  Bedeutung 
gerade  bei  der  Verfolgung  des  Mineralstorfwechsels,   wobei  allerdings  zu 
betonen   ist,   dali  die   Ausscheidungen   des   Darmes   nicht  vernachlässigt 
werden  dürfen.    Der  Umstand,   dali   die   anorganischen  Stoffe   wenig.*; 
zum  Teil  den  Organismus   auch   durch   den  Darm    verlassen,  kompli. 
eine  klare  Beurteilung  des  gesamten  Salzstoffwechsels,  und  /war  besonders 
auch  deshalb,  weil  es  unmöglich  ist ,  in  jedem  Einzelfalle  zu  entscheiden. 
•selchen  Anteil  der  Aschenbestandteile  der  Fäzes  man  als  nicht  resorbiert 
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ZU  betrachten  hat,  und  welchen  als  durch  die  Darmwand  ausgeschieden. 
Den  Wert  der  mineralischen  Stoffe  für  den  gesamten  Haushalt  und  ihre 
vollständige  Unentbehrlichkeit  haben  wir  wiederholt,  hervorgehoben  und 
:«iiid  überzeugt,  daß  exakte  Stoffwerh.-elunt  ersuchungen  mit.  genauer  Be- 
rücksichtigung der  eingeführten  und  ausgeführten  anorganischen  Stoffe 
auf  möglichst  breiter  Grundlage  uns  manchen  Einblick  in  das  Wesen  des 
Zellstoffwechsels  geben  werden. 

Wir  müssen  noch  einer  Erscheinung  gedenken,  die  namentlich  der 
Harn  des  Menschen  sehr  häufig  zeigt.  Der  frisch  gelassene  Harn  ist 
meistens  klar  und  zeigt  keinen  Bodensatz.  Dieser  tritt  jedoch  sehr  oft. 
nach  langerein  Stehen  des  Urins  auf,  und  /war  bald  als  rotes,  kristallini- 
sches Pulver,  bald  in  Form  eines  ziegelmehlartigen,  rötlichgrauen  Nieder- 
schlages. Man  nennt  letzteren  Sedimentum  lateritium.  Es  löst  sich 
beim  Warmen  des  Harnes  völlig  auf,  um  beim  Abkühlen  wieder  zu  er- 
scheinen. Nach  einiger  Zeit  beobachtet  man  oft,  daß  in  diesem  Sediment 
sich  auch  Kristalle  abscheiden,  die  sich  dann  beim  Erwärmen  des  Harnes 
nicht  wieder  lösen.  Diese  Kristalle  sind  freie  Harnsäure,  während  das 
Sediment  amorphes  Mononatriumurat  enthält  Das  Ausfallen  des  letz- 
teren ist  offenbar  zum  Teil  wenigstens  auf  die  Abkühlung  des  Harnes  zu- 
rückzuführen,  durch  die  die  Lüslichkeit  der  harnsauren  Salze  herabge- 
setzt wird.  Zugleich  beobachtet  man.  dali  beim  Entstehen  des  Nieder- 
schlages im  Harn  die  Azidität  des  Harnes  abnimmt.  Es  fragt  sich,  ob  hier 
ein  Zusammenhang  zwischen  der  Ausfällung  der  I.'rate  und  der  Keaktions- 
änderung  des  Harnes  besteht.  Nun  haben  wir  früher  schon  auf  die  grm  e 
Schwerlöslichkeit  der  Harnsäure  in  Wasser  hingewiesen.')  Die  Löslichkeit 
der  Harnsäure  beträgt  bei  18°  C  1  :  39.000.  Die  in  der  Literatur  nieder- 
gelegten Löslichkeitsbestimmungen  zeigen  zum  Teil  sehr  grolle  Abwei- 
chungen von  dem  eben  genannten,  von  ffii  ermittelten  Werte.  Sie  erklären 
sich  einmal  durch  die  Nichtberücksichtigung  des  Umstände«,  dali  Glas 
und  in  besonders  hohem  Matte  das  gewöhnliche  Glas  Alkali  an  das  Wasser 
abgibt,  und  so  natürlich  die  Löslic.hkeitsverhältnisse  sich  verschieben.  His 
hat  speziell  auch  auf  die  sehr  wichtige  Tatsache  hingewiesen,  dali  die 
Harnsäure  die  Neigung  hat,  übersättigte  Lösungen  zu  bilden.  Das  saure 
harnsaure  Natrium,  auch  Mononatriumurat  genannt,  ist  in  Wasser  bedeu- 
tend leichter  löslich.  Nun  scheidet  sich  ja  oft  dieses  Urat  als  solches  aus. 
oft  findet  man  jedoch  freie  Harnsäure  im  Bodensat/.,  und  zwar  in  solchen 
Mengen,  dali  wir  uns  nicht  vorstellen  können,  dali  sie  ohne  weiteres  als 
soll  he  im  Harn  gelöst  ist.  Camerer7)  verglich  die  Lösung  der  Harnsäure 
im  Harn  mit  folgendem  Versuche.  Er  mischte  eine  gesättigte  Lösung  von 
-aurem,  harnsaurem  Natron,  welche  gegen  Lackmus  alkalisch  reagiert,  mit 


'i  Vgl.  n.  a.   Thtodor  l'aul:    rinsikuliscIi-i-heariBche    Untersuchungen    über   du 
Verhalten   d*-r  llan  I    ihrer  Nil/e    in    LöKungcu.    I'h&ruiAzeut.  Ztg.  1900.    —    Vgl. 
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einer  Lösung  von  saurem,  phosphorsaurem  Natron.  Die  so  hergestellte 
Lösung  reagiert  zum  Schloß  bei  37°  sauer.  Beim  Abkühlen  des  Qa 
ändert  sich  die  Reaktion.  Sie  geht  in  die  alkalisehe  über,  und  nun  fällt 
Harnsäure  aus.  Es  hat  eine  Umsetzung  stattgefunden.  Aus  dem  sauren 
phosphorsauren  Nation  (Na IL  PO,)  hat  sich  auf  Kosten  des  Natronsal/t  - 
der  Harnsäure  alkalisch  reagierendes,  neutrales  phosphorsaures  Natron 
(Na-Iiro,)  gebildet,  und  zugleich  ist  Harnsäure  frei  geworden,  die  nun 
ihrer  Schwerlüslichkeit  wegen  ausfällt.  Wird  die  Lösung  wieder  erwärmt, 
so  vollzieht  sich  der  umgekehrte  Prozeß.  Die  Reaktion  des  Geraisches  wird 
wieder  saiur.  Im  Harn  finden  sieh  nun  stets  in  größerer  oder  kleinerer  Menge 
phosphorsaure  Alkalien,  welche  dieselbe  Rolle  spielen  können,  wir  heim 
erwähnten  Reagenzversuch.  Natürlich  muH  dann  angenommen  werden, 
dal'  die  Harnsäure  als  Mononatriumsalz  im  Urin  gelöst  enthalten  ist.  Es 
kann  auch  nicht  bezweifelt  werden,  dalJ>  ein  Teil  der  Harnsäure  tatsächlich 
in  dieser  Form  vorhanden  ist,  dagegen  wird  auf  alle  Fälle  ein  Teil  der 
Harnsäure  in  anderer  Weise  im  Urin  in  Lösung  gehalten.  Es  geht  dies 
daraus  hervor,  dali  aus  einer  einfachen  Lösung  von  harnsaurem  Alkali 
die  gesamte  Harnsäure  durch  Zusatz  der  entsprechenden  Menge  Mineral- 
säure gefällt  werden  kann,  während  dies  im  Hart  nicht  gelingt.  Ein  Teil 
der  Harnsäure  bleibt  auch  beim  Ansäuern  in  Lösung.  Ein  gutes  tftoongB- 
mittel  für  Harnsäure  ist  nun  der  Harnstoff.  Es  ist  fraglich,  ob  man  be- 
rechtigt ist  anzunehmen,  dal',  wie  Rüdvl l)  es  sich  vorstellt,  eine  Bindung 
zwischen  Harnstoff  und  Harnsäure  vorliegt,  und  ebenso  unsicher  ist  es, 
ob  lim  Irr  Harnstoff  von  Einfloß  auf  die  Löslichkeit  der  Harnsäure  ist 
oder  nicht  vielmehr  auch  andere  im  Urin  enthaltene  Verbindungen. 

Wir  haben  bereits  betont,  dal»  die  Epithelien  der  lUutgefaüe  und 
der  Hariikariul« -lien  nur  diejenigen  Stoffe  zur  Ausscheidung  bringen,  die 
dein  Plasma  nicht  zugehören  oder,  die  als  normale  Restandteile  des  Bit 
die  Norm  an  Menge  übersteigen.  So  reagiert  die  Niere  z.  B.,  wie  schon  ei- 
irlhnt.  alliierst  fein  auf  Steigerungen  im  Zuckergehall  desBintes.  Eiweiß  llßl 
die  normal  funktionierende  Niere  nicht  passieren,  es  Bei  denn,  es  werden 
dem  Organismus  körperfremde  Eiweilistoffe  direkt  mit  Umgebimg  dafl  l'arm- 
kanales  in  den  Kreislauf  gebracht.  Diese  sind  für  das  Plasma  Fremdstoffe. 
Dal.  unter  pathologischen  Verhältnissen  bei  Erkrankungen  der  Niere 
Hinein  durch  die  Blutkapillaren  und  das  Epithel  der  Harnkanälehen  hin- 
durchtritt, ist  eine  bekannte  Tatsache.  Der  Eiweillgehalt  des  Urins  sl 
ein  Symptom  dar.  dem  mannigfache  Prozesse  zugrunde  liegen  können.  Es 
ist  nicht  daran  zu  zweifeln,  dali  eine  Berücksichtigung  der  Art  des  an- 
geschiedenen Einen i    uns    zu    mancherlei    neuen    Fragestellungen    führen 


')  Vgl    lOCft  <?■  Riidr! :  Zar  Kenntnis  der  Lö8ung»bi'<liDgu:i-« u  da  Um 
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maß.    Wohl    wird    in    den   meisten  Fällen   ein  einfaches  Durchtretet)  rofl 

Plasmaeiweir.  stat (finden,  wir  können  uns  jedoch  auch  für  manche  Fälle  vor- 
stellen, dal«  die  Gewebszellen  aus  irgend  einem  Grunde  Eiweiß  produzieren 
und  an  das  Plasma  abgehen,  das  nach  seinem  ganzen  Aufbau  dem  Plasma 
fremd  ist  und  als  körperfremdes  Eiweiß  zur  Ausscheidung  kommt.  Efl  ist 
hier  nicht  der  Ort,  auf  diese  die  Pathologie  des  Stoffwechsels  eng  berüh- 
renden Fragen  näher  einzugehen. 

Wie  wir  schon  erwähnt  haben,  kann  der  Organismus  unter  Umstän- 
den recht  reichliche  Mengen  von  Harnbestaudteilen  auch  durch  andere 
Drüsen  und  vor  allem  durch  die  der  Haut  abgeben.  So  laut  sich  in  vielen 
Fällen  von  Urämie  ein  direkter  Harnstoffbelag  der  Haut  nachweisen. 
Unter  der  Urämie  verstehen  wir  einen  sehr  ernsten  Symptomenkomplex, 
der  zustande  kommt,  wenn  die  Nieren  iu  mehr  oder  weniger  ausgedehntem 
Maße  in  ihrer  Funktion  versagen.  Der  Organismus  sucht  sich  wohl  auf 
allen  möglichen  Wegen  der  in  seinem  Blute  zirkulierenden  „Harnbestaml- 
teüfi*  zu  entledigen.  Gelingt  dies  nicht,  dann  treten  Symptome  auf.  (reiche 
an  eine  Intoxikation  erinnern.  Man  hat  oft  versucht,  einen  bestimmten 
I  des  Urins  als  die  Ursache  der  schweren  Erscheinungen  festzustellen 
und  vor  allem  an  den  Harnstoff  gedacht.  Andrerseits  liegen  auch  viele  Beob- 
achtungen vor,  welche  dem  Harn  direkt  giftige  Wirkungen  zuschreiben.  Wird 
z.  15.  einem  Kaninchen  Urin  eines  Menschen  intravenös  injiziert,  dann  wird 
eine  zum  Tod  fuhrende  akute  Vergiftung  hervorgerufen.  Verschiedene  Harne 
zeigen  einen  ganz  verschiedenen  Grad  von  Giftigkeit.  Es  ist  aus  den  vor- 
liegenden Arbeiten  schwer  zu  ersehen,  welche  Bedeutung  di<  heinung 
zukommt,  und  vor  allem,  welchen  Stoffen  die  Giftwirkung  zugeschriehen 
vi  i  den  soll.  Bei  der  Urämie  haben  wir  vorläufig  keine  Ursache,  an  irgend 
.•inen  bestimmten  Stoff  als  auslösendes  Moment  des  gesamten  Symptomen- 
bildes zu  denken.  Es  können  selbstverständlich  die  verschiedenartigsten 
Produkte  zur  Geltung  kommen,  und  außerdem  darf  nie  vergessen  werden. 
daß  eine  nicht  normale  Zusammensetzung  des  Plasmas  unmittelbar  auf  die 
gesamten  Stoffwechselprozesse  der  Zellen  zurückwirken  muß,  und  von  diesen 
aus  es  zur  Bildung  unvollständig  oder  in  ungeeigneter  Weise  abgebauter 
Produkte  kommen  kann.  Wir  dürfen  auch  hier,  wie  bei  allen  physiologi- 
■  lien  und  pathologischen  hu/e-sen  nicht  ein  Organ  für  sich  betrachten, 
sondern  wir  müssen  in  fortlaufender  Linie  die  Schädigungen,  die  von  diesem 
ausgehen,  von  Organ  zu  Organ  und  von  Gewebe  zu  Gewehe  und  schließlich 
von  Zelle  zu  Zelle  weiter  verfolgen. 

her  tierische  Organismus  gibt  durch  die  Haut  auch  normalerweise 
beständig  Stoffe  ah.  Wir  finden  in  sie  beim  Säugetier  im  Wesentlichen 
zweierlei  Drüsen  eingelagert,  nämlich  Schweißdrüsen  und  Talgdrüsen. 
Dlfi  BTflttren  entleeren  ein  fast  nur  aus  Wasser  bestehendes  Sekret.  Die 
Menge  des  pro  Tag  abgegebenen  Schweißes  wechselt  ganz  außerordent- 
lich und  ist  von  bestimmten  Ifedinguugea  abhängig,  und  /war  vor  allem 
von  den  Anforderungen  der  Wärmeregulation.  In  der  Wasserverdunstung 
von  der  Körperoberfläche  aus  hat  der  tierische  <  »rganismus  da?  wirksamste 
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Mittel,  seinen  Körper  vor  Überhitzung  zu  bewahren.  Beim  Übergang  des 
Wassers  aus  dem  flüssigen  in  den  gasförmigen  Aggregatzustand  wird  in 
großer  Menge  Wärme  gebunden.  Dadurch  wird  Abkühlung  bewirkt.  Es  ist 
von  Interesse,  daß  die  Tätigkeit  der  Schweißdrüsen  vom  zentralen  Nerven- 
system beeinflußt  wird.  Es  läßt  sich  durch  Nervenreizung  direkt  eine 
Schweißproduktion  hervorrufen. 

Die  Talgdrüsen  haben  eine  ganz  andere,  mehr  lokale  Funktion.  Dem- 
entsprechend ist  ihr  Sekret  auch  ganz  anders  zusammengesetzt.  Es  stellt 
in  frischem  Zustande  eine  ölige,  halbflüssige  Masse  dar,  die  jedoch  an  der 
Luft  auf  der  Hautoberfläche  bald  zu  einem  schmierigen  Talg  erstarrt.  Es 
enthält  Fett,  Eiweißstoffe  und  Cholesterin.  Seine  wesentlichste  Funktion  ist 
die  Erhaltung  der  Geschmeidigkeit  der  Haut.  Wir  wollen  hier  daran  er- 
innern, daß  eine  modifizierte  Talgdrüse,  die  Bürzeldrüse  der  Vögel,  in 
ihrem  Sekrete  Oktadecylalkohol,  C18H380,  enthält1)«  und  schließlich  sei 
darauf  hingewiesen,  daß  die  Milchdrüsen  gleichfalls  als  in  letzter  Linie 
aus  Talgdrüsen  hervorgegangen  zu  betrachten  sind. 


Röhmann:  Über  das  Sekret  der  Bürzeldrüsen.  Hofmeisters  Beiträge.  5. 110. 1904. 


Vorlesung  XXVI. 
Die  Beziehungen  der  einzelnen  Organe  zuHnaiuler. 

Wir  haben  in  der  letzten  Vorlesung  kurz  der  Milchdrüse  gedacht. 
Sie  tritt  bekanntlich  normalerweise  nur  unter  ganz  bestinnnti'ii  Ver- 
hältnissen in  Funktion.  Eine  Ausnahme  machen  nur  die  milchgebenden 
llaussäugetiere.  Bei  allen  anderen  Säugetieren  beginnt  ihre  Tätigkeit  er.-t 
in  dem  Momente,  wenn  ihr  Sekret  dem  neugeborenen  Säugling  zur  Nah- 
rung dienen  soll.  Lange  vor  dessen  Geburt  hingegen  zeigen  rein  äni 
liehe  Veränderungen  schon,  dat'i  die  bis  dahin  ruhende  Drüse  Vorberei- 
tungen trifft,  um  im  entscheidenden  Momente  den  an  sie  herantretenden 
Anforderungen  gewachsen  zu  sein.  Wir  haben  hier  ein  treffliches  Beispiel 
der  Beziehungen  der  verschiedenartigen  Organe  des  tierischen  Organismus 
zueinander.  Die  Funktion  der  Milchdrüsen  ist  direkt  von  der  des  iveib 
liehen  Geschlechtsapparates  abhängig.  Es  muß  zwischen  beiden  ein  inniger 
Austausch  stattfinden.  Welcher  Art  dieser  ist,  entzieht  sich  unserer  Wahr- 
nehmung. Man  ist  im  allgemeinen  geneigt,  Nerveneinflüsse  als  die  Ursache 
des  Zusammengehens  der  Entwicklung  des  schwangeren  Uterus  und  der 
Brustdrüsen  anzusehen.  Es  ist  wohl  denkbar,  daß  diese  Anschauung  richtig 
ist.  Andrerseits  ist  es  in  den  letzten  Jahren  wiederholt,  gelungen,  nach- 
zuweisen, «lau  ein  scheinbar  einfacher  nervöser  Reflexvorgang  auf  einen 
rein  chemischen  Prozeß  zurückzuführen  ist.  Wir  erinnern  in  dieser  Be- 
ziehung an  den  Einfluß  der  Salzsäure  auf  die  l'ankreassekretion.  Die  Salz- 
säure beschleunigt  diese,  sobald  sie  aus  dem  Magen  in  den  Darm  übertritt. 
Dftfl  einfachste  Annahme  war  die,  daß  die  Salzsäure  als  Bei/  auf  die  in  der 
Darmschleimhaut  enthaltenen  nervösen  Endapparate  wirkt,  und  so  reflek- 
torisch die  Pankreasdrüse  zu  vermehrter  Tätigkeit  angeregt  wird.  Nun 
wissen  wir  jedoch,  daß  die  Salzsäure  auf  keinen  Fall  nur  in  dieser  Weise 
von  Einfluß  ist  Es  ist  bekannt  geworden,  dal»  die  Darmschleimhaut  die 
Vorstufe  eines  Körpers,  das  Prosekretin,  enthält  die  durch  die  Salzsäure 
in  Freiheit  gesetzt  und  als  Sekretin  auf  dem  Blutwege  der  Pankreasdrüse 
zugeführt  wird.  Mit  dieser  Feststellung  rückt  der  Darmtraktus  —  wenig- 
stens derjenige  Teil,  der  Prosekretin  produziert  —  in  die  Reihe  derjenigen 
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Organe,  für  die  wir  eine  ..innere  Sekretion"    annehmen.   Es  wäre  un- 
richtig, mit  der  Feststellung  einer  inneren  Sekretion  bestimmten  Organen 
i'iiif  Sonderstellung  zuzuweisen.    Es  ist.  nicht  einzusehen,    weshalb  die  Or- 
gane, welche  ihr  Sekret  nicht,  wie  die  „gewöhnlichen"  I'rusen.  nach  auieii 
sondern  direkt  an  das  Blut  abgeben,  von  den  letzteren  irgendwie  gesondert 
werden  sollten.  Zahllose  Beobachtungen  aus  der  Physiologie  und  der  Patho- 
logie zwingen    uns  zu    der  Annahme,   dal'  alle   Organe    untereinander   in 
irgend  welchen  Beziehungen  stehen.  Wir  dürfen  uns  nicht  damit  zufrieden 
geben,  dal»  dieser  Konnex  durch  die  Nervenbahnen  vermittelt  werden  kann. 
Es   ist    viel  wahrscheinlicher,   dal',   die    einzelnen   Körperzellen    nicht    nur 
Stoffwechselendprodukte   an  die  Lymphe  und  das  Blut    abgeben, 
auch  Sekrete.    Diese  Anschauung    erhellt   ohne    weiteres  aus   dem  gan 
anatomischen  Aufbau  des  tierischen  Organismus  und  der  Betrachtung  -I 
gesamten  Stoffwechsels. 

Es  wäre  in  der  Tat  nicht  leicht  einzusehen,   weshalb   die   einzelnen 
Gewebe  bo   differenziert   wären,   wenn   das  Wesentliche   der  Stoffwechsel 
Vorgänge   einfach    darin  bestünde,   dal»   durch  sie  bewirkt  wird,   dal 
schon  bestehenden  Körperzellen    ihren  Bestand  erhalten    können    und    für 
Ihre    Funktionen    genügend    Kalorien    geliefert  werden.    Wenn    sehen    der 
Venlauuugsvorgnng,   der    a  priori    uns  so    einfach  erscheint,    eine    solche 
Fülle  von  chemischen  Prozessen  bedingt,  so  viele  Organe  in  seinen  Die 
stellt   und   so   äußerst   fein   auf    die    einzelnen   gebotenen    Bedingmi 
reagiert,  so  dürfen   wir    ohne   weiteres    daraus   schliefen,   dal',    der  Zell- 
Stoffwechssl    selbst    sicher    nicht   in   einfachen  Bahnen  sich  bewegt,    son- 
ders auch    in  diesem    Sekrete   einzelner   Zellgruppen    von    entscheidender 
Bedeutung  sind.    Wir  halten   es  nicht   für   ausgeschlossen,   dsil  jede   i 
zelne    körperzelle     eine     sekretorische    Arbeit    verrichtet,    die    dem 
samten    Stoffwechsel    in    irgend    einer    Phase   seines    gesamten    \ 
zugute   kommt.    Vielleicht    gibt    diese   Betrachtungsweise    uns    einen    En 
Mick    in    das   beständige    Bedürfnis   unseres   Organismus    nach    einer 
stimmten  Quantität  Eiweiß.  Unzweifelhaft  nehmen  die  ProteYne  den  stick- 
stofffreien NahrungBSt offen  gegenüber  im  Zellstoffwechsel  eine  ganz  anders- 
artige Stellung  ein    als  diese.   W:ir  können   uns  wohl  denken,  dai 
der  Bildung  der  Sekrete  in  erster  Linie   herangezogen  werden.    Wir  ver- 
hehlen uns  allerdings  nicht.  dai'  die  grol-ten,  absolut  nötigen  Fi w  einmengen 
dadurch  gleichfalls  nur  recht  unvollkommen  eine  Erklärung  finden,    wenn 
man  nidd  annehmen   will,   dali  bei  der  Sekretbildung   stets  ein  größerer 
Teil  der  Zellen  zur  Abscheidung  gelangt,  und  daher  neu  aufgebaut  werd( 
mur-.')  Es  liegt  uns  viel  daran,   zu  betonen,  daii  irgend    ein    prinzipieller 
Unterschied    zwischen    Drüsen    mit    einem  Ausführungsgang    und    solchen 
ohne  solchen  nicht  vorliegt.  Es  ist  ja  überhaupt  fraglich,  ob  wir  bereeo 
sind,  nur  den  Zellen   eine  sekretorische  Tätigkeit   zuzuweisen,    welche 
rDrüsenfornr  angeordnet  sind.  Viele  Tatsachen  sprechen  dagegen.    Otei- 
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gens.  gibt  es  mannigfache  Übergänge  zwischen  den  Drüsen  mit  einem 
Ausfuhrungsgang  und  solchen  ohne  diesen.  Die  Darmschlei  in  haut  se/cinieit 
Darmsaft,  Knterokinase  nach  aul'en  und  Sekretin  nach  innen.  Die  Pan- 
kreasdrüse liefert  nach  aulien  Verdauungssaft  und  nach  innen  lioi-hstwahr- 
BCbeinticb  Stoffe,  welche  im  Kohlehydratstoffwechsel  eine  llolle  spielen. 
Auch  die  Leber  hat  unzweifelhaft  mancherlei  sekretorische  Funktionen. 
Einmal  liefert  sie  Galle.  Ihre  Bildung  und  Abgabe  entpricht  der  äußeren 
Sekretion.  Nun  wissen  wir  z.  B.,  daß  die  Leber  bestandig  Zucker  auf- 
speichert und  zu  Glykogen  assimiliert,  um  im  richtigen  Moment  durch 
Kermentwirkung  dieses  wieder  abzubauen  und  den  entstehenden  Zucker 
an  das  Blut  abzugeben.  Gewiü  ist  das  auch  eine  innere  Sekretion,  g« 
so  gut,  wie  jede  andere  Bildung  einer  Substanz  unter  dem  Einfluß  der 
Zellen.  Hier  kennen  wir  allerdings  das  „Sekret"  ganz  genau ,  eß  ist  der 
gebildete  Zucker.  Die  Leberzellen  sind  insofern  an  seiner  Entstehung  be- 
teiligt, als  sie  das  Ferment  liefern,  welches  das  Glykogen  hydrolysiert.  Wir 
hahen  schon  darauf  hingewiesen,  dal',  wir  die  Fermentprozesse  nicht  als 
einfache  Vorgänge  auffassen  dürfen.  Überall,  wo  es  gelang,  einen  Ferment- 
vorgang  genauer  zu  verfolgen,  erwies  er  sich  als  aus  einer  ganzen  Kette 
von  Einzelprozessen  bestehend.  Das  Ferment  selbst  ist  als  solches  nicht 
vorgebildet.  Bfi  ist  in  einer  Vorstufe  vorhanden,  die  zunächst  durch  ein 
von  anderen  Zellen  geliefertes  Produkt  in  die.  wirksame  Stufe  übergeführt 
werden  muß.  Wir  gehen  nicht  fehl .  wenn  wir  für  den  Abbau  des  Gly- 
kogens ähnliche  Verhältnisse  voraussetzen. 

Wir  weisen  auf  diese  Vorgange  besonders  deshalb  hin,  weil  >ie  uns 
am  geeignetsten  erscheinen  .  um  die  Zusammenarbeit  der  verschiedenen 
Korperzellen  zu  demonstrieren.  Gewiß  wird  die  ganze  Auffassung  auch 
pathologischer  Prozesse  an  Klarheit  und  Bedeutung  gewinnen,  wenn  die 
genannten  Beziehungen  von  Fall  zu  Fall  mehr  in  den  Vordergrund  ge- 
stellt werden  und  das  einzelne  erkrankte  Organ  weniger  den  gai 
„Fall"  beherrscht.  Wenn  wir  die  ganzen  komplizierten  Vorgänge  eines 
einzelnen  Fermentprozesses  von  seinen  Anfangsstadien  an  verfolgen,  <1 
wird  es  uns  klar,  an  wieviel  Stellen  Störungen  im  normalen  Ablauf  des 
gesamten  Stoffwechsels  .sich  ereignen  können. 

Kehren  wir  nun  wieder  zurück  zur  Funktion  der  Milchdrüse.  Auch  sie 
kann  sehr  wohl  durch  eine  sekretorische  Tätigkeit  des  schwangeren  Uterus 
oder  seiner  Adnexe  zur  Michbildung  angeregt  werden.  Die  Umwälzungen, 
die  sich  in  der  ruhenden  Milchdrüse  beim  Beginn  ihrer  Vorbereitungen 
bis  zur  vollen  Aufnahme  ihier  Funktion  vollziehen,  sind  ganz  gewaltige. 
Es  findet  eine  umfangreiche  /«lim  imil.lung  statt.  Die  Zellen  der  Milch- 
drüse, welche  bis  dahin,  wie  alle  anderen  Körperzellen,  dem  Blute  Um 
Nahrungsstoffe  entnahmen,  stellen  plötzlich  glas  andere  Anforderungen  an 
(Betet.  Ble  nehmen  vir]  mehr  von  ihnen  auf  und  wandeln  sie  in  weitgehender 
Weise  um.  Sie  bilden  aus  den  Seruuieiw  eil  .korpern  Kasein,  aus  dem  Trauben- 
zucker Milchzucker  usw.  Auch  die  Salze  entnehmen  sie  dem  Blute  nur 
in   ganz    bestimmten   Mengen    und   ganz   unabhängig  von   ihren    Mengen- 
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Verhältnissen  in  diesem  selbst.    Wir   haben    diesen  Umstand  früher  schon 
eingehend  erörtert.   Wie  die  Zellen  der  Milchdrüse   dies«  l'm Wandlungen 
vollziehen,    ist   noch  nicht   aufgeklärt.    Wir  kennen   keine  Zwischenstufen 
zwischen  den  Serunieiweißkürpern  und  dem  Kasein,  und  dem  Traubenzucker 
und  dem  Milchzucker.    Wir  können  uns  vorstellen,   daß  Maltose    bei   der 
Bildung  des  letzteren  entsteht.    Als   man    über  die  Zusammensetzung  der 
verschiedenen  Proteine  noch  tranig  wußte,  erschien  eine  Umwandlung  von 
Serumeiweiß    in   Käsern  als   ein    keineswegs   komplizierter  Prozeß.    Il> 
müssen  wir  schon  annehmen,   dal.   der  Bildung    des  letzteren    ein  At 
des  ersteren  vorausgehen  und  eine  Synthese  nachfolgen  muh   Gewifl  wird 
jede  Korpir/.elle   diese  Prozesse   fortwährend   vollführen.    Die    Zellen    der 
Milchdrüse  nehmen    prinzipiell    keine  Sonderstellung   ein.    Ihr  ChemiM 
ist  nur  ein  eigenartiger  und  spezifischer,  und  deshalb  sind  auch  die  End- 
produkte  der   gesamten   chemischen   Vorgänge  typische,    gerade  so  gut. 
wie  die  Speicheldrüsen  ein  ganz  spezifisches  Sekret  abgeben  und  die  Pan- 
kreasdrüse   wiederum    ein    anderes.   Im  Wesen  der  gesamten  Zellprozesse 
liegt  kein  durchgreifender  Unterschied   vor.  Wir  würden  einen  Fehler 
gehen,   wenn    wir   die  Funktion   der  Zellen  der  Milchdrüse  für   Bfcfe   be- 
llten  würden.    Wir   verstehen  sie  nur,  wenn  wir  sie  von  einem  ftj 
meinen  Standpunkte  aus  in  ihren  Phasen  verfolgen.  Die  Zellen  der  Milch- 
drüsen   nehmen    aus   dem  Rlut ,  resp.  der  Lymphe,  bestimmte  Stoffe  auf. 
die  sie  ihrem  ganzen  chemischen  Aufbau   entsprechend   offenbar  zunnchM 
völlig  umwandeln,  gewissermaßen  assimilieren,   um    dann   die    gebildeten 
Produkte   nach   außen    abzugeben.    Übrigens    scheint    sich    nach    neueren 
Untersuchungen    auch   der  Sekret Jonsvorgang  an  und  für   sich    nicht 
dein  anderer  Drüsen  zu  unterscheiden,  indem  auch  hier  nach   Abgabe 
Sekretes  ein  Kest  von  Protoplasma  mit  dem  Kern  zurückbleibt  und  d» 
Neubildung  wiederum  vollzieht. 

Es  sind  nicht  allein  die  Milchdrüsen  abhängig  von  dem  Funkt  i 
zustand  des  Geschlechtsapparates.  Mehr  und  mehr  bricht  sich  die  Erkenn 
Bahn,  dal»  seine  einzelnen  Teile  in  mannigfachen  Beziehungen  zn  anderen 
Organen  stehen,   ohne  daß  es  jedoch  gelungen  wäre,   die  Art    des    wirk- 
samen Prinzips  irgendwie  genauer  zu  definieren.    Wir  kennen  einstweilen 
nur  einzelne  Beobachtungen    und    sind   noch    weit  davon  entfernt,    ei 
klaren  Blick  in  die  gegebenen  Verhältnisse  zu  erhalten.  Die  verschiedenen 
Bestandteile  des  weiblichen  Geschlechtsorgan  es  stehen  unter  sich  nmldHl 
in  Beziehungen.  Es  sei  an  den  Einfluß  des  normal  funktionierenden  Üva- 
rimus   auf   den  Uterus  und   speziell   auf  dessen  Schleimhaut  zur  Zeit  der 
Menstruation  erinnert.    Auch    hier  spricht  man  ganz  allgemein  von  Keiz- 
übertragung  durch   Nerven,   obwohl   für  eine  solche  Annahme  bestimmte 
Beweise  nicht  vorliegen.  Daß  der  Eierstock  auch  ohne  in  Verbindung  mit 
Nervenbahnen  zu  stehen,  seine  Wirkung  entfalten  kann  beweisen  die 
suche  von  Eaiban.1)  Er  konnte  zeigen,  daß.  wenn  er  jugendlichen  M 

■)  J.llaiban:  Tber  den   Kinfluß  <ler  Ovarien  auf  die  Entwicklung  des  Genitale* 
MunaiMchrift  f.  Geburtshilfe  u.  Gynäkologie  12.  4 WO.  ll»Ui. 
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m  hweinchen  die  Ovarien  exstirpierte  und  an  einer  anderen  Stelle  des  Kör- 
pers einheilte,  die  Entwicklung  der  äußeren  Genitalien  ebenso  erfolgte, 
wie  wenn  die  Üvarieu  an  ihrem  ursprünglichen  Orte  verblieben  wiuen 
Dagegen  zeigten  nicht  geschlechtsreife  Tiere,  denen  die  Ovarien  völlig 
aus  dem  Körper  entfernt  wurden,  ein  Zurückbleiben  der  Entwicklung  der 
äutteren  (Jesc  hie« -htsorgane.  Es  ist  auch  bekannt,  dal»,  wenn  die  Ovarien 
ihre  Funktion  einstellen,  sei  es,  dall  sie  im  geschlechtsreifen  Zustand  ex- 
stirpiert  werden,  sei  es  dall  sie  normalerweise  die  Grenze  ihrer  Funktions- 
tätigkeit  erreicht  haben,  sich  am  Uterus  bald  Veränderungen  zeigen, 
welche  einer  Rückbildung  gleichkommen. 

Auch  die  männlichen  Geschlechtsorgane  stehen  unter  sich  in  Be- 
ziehung. Es  weist  schon  das  gemeinsame  Zusammenarbeiten  der  Hoden- 
/ellen  und  derjenigen  der  Prostata  darauf  hin.  obwohl  man  in  diesem  Falle 
den  gemeinsamen  Reiz  zur  Erklärung  wohl  herbeiziehen  kann.  Es  liegen 
Beobachtungen  vor,  nach  denen  die  Prostata  nach  Entfernung  der  Hoden 
atrophisch  wird. 

Sehr  interessant  sind  die  Beziehungen  der  Geschlechtsdrüsen  zum 
gesamten  Organismus    Durch  zahlreiche  Versuche  .in  Tiefen  nod  Haschen 

ist  erkannt  worden,  dall  ihre  Exstirpation,  die  sog.  Kastration,  in  noch 
nicht  geschlechtsreifem  Alter  die  Ausbildung  der  sekundären  Geschlechts- 
charaktere verhindert.  Sehr  hübsch  lallt  sich  dies  an  Hähnen  zeigen, 
welche  bekanntlich  im  geschlechtsreifen  Alter  durch  Bartlappen  und 
Kamme  ausgezeichnet  sind.  Deren  Bildung  bleibt  aus  oder  ist  doch  Eköehsl 
kümmerlich,  wenn  vor  dem  Eintritt  der  Geschlechtsreife  die  Hoden  e\- 
stirpiert  werden.  Interessanterweise  bilden  sich  die  sekundären  Geschlechts- 
charaktere beim  Hahne  auch  dann  aus,  wenn  ihm  exstirpierte  Hoden  wieder 
fransplantiert  werden.1) 

Nach  der  Exstirpation  der  Geschlechtsdrüsen  ist  vor  allem  ein 
anormales  Wachstum  der  Knochen  festgestellt  worden.  Man  findet  bei 
Kastraten  sehr  oft  ein  gesteigertes  Längenwachstum  derselben,  speziell 
der  Tibia  und  des  Femur.  Als  Grund  dieser  Erscheinung  ist  eine  mangel- 
hafte Verknöchcrung  des  Epiphvsenknorpels  entdeckt  worden,  wodurch 
dem  Wachstum  keine  Grenze  gesetzt  wird.  Es  scheint,  da!5  die  Kastration 
den  gesamten  Stoffwechsel  beeinflußt.  Bekannt  ist  die  groüe  Neigung 
der  Kastrierten  zur  Fettsucht.  Es  ist  noch  nicht  als  sichergestellt  /u  be- 
trachten ,  ob  der  Verlust  der  Geschlechtsdrüsen  hier  als  sekundäres  oder 
primäres  Moment  wirkt. 

Sind  bei  den  Geschlechtsorganen  unzweifelhafte  Beziehungen  zu  an- 
deren Organen  festgestellt,  so  sind  wir.  wie  schon  betont  einstweilen  aufer- 
stände, ein  bestimmtes  Sekretionsprodukt  als  das  wirksame  Prinzip  zu  be- 
zeichnen. Wir  kennen  jedoch  Drüsen  „ohne  Ausführungsgang" ,  die 
ein  solches  abgeben.  Wir  meinen  die  Nebennieren  und  die  Schild- 
drüse. 


•)  Foyt#:  Vau   Lehre  von  den  sekund  itsch&rak  leren.  PflUgtr»  Arch. 
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I>ie  Exstirpation  der  beiden  Nebennieren  hat  schon  Brown- SSquard1), 
dem  wir  in  diesem  Gebiete  viele  Beobachtungen  verdanken,  ausgeführt. 
Er  fand,  dal»  sie  in  kurzer  Zeit  den  Tod  zur  Folge  In  gelingt,  die 

Tiere  am  Leben  zu  erhalten,  wenn  ein  Teil  der  einen  Nebenniere  bei  der 
<  tpnation  zurückgelassen  wird.    Die   betreffenden  Tiere  nehmen    bal«! 
Körpergewicht  ab  und  zeigen  ein  eigentümliches  Verhalten.  Sie  sind  sehr 
träge,  und  wenn   sie   zu    körperlichen  Leistungen  gezwungen  werdeu,   so 
ermüden  sie  auffallend  rasch.  Vor  allem  zeigt  sich  sofort  nach  der  Opera- 
tion ein  Sinken  des  Blutdrucks.    Der  Umstand,  dal'  das  Blut  von  Tieren, 
denen  die  Nebennieren  exxtirpiert  waren,  toxische  Eigenschaften  zeigte  und 
durch  dessen  Injektion  bei  einem  normalen  Tier«-  ganz  iihnliche  I  rsrheinungen 
hervorgerufen  werden  konnten,  wie  beim  operierten,  gab  zu  der  Meinunu 
AnlaÜ,  daLt  die  Nebennieren  die  Funktion  haben,  beim  Stoffwechsel  sich  bil- 
dende, schädliche  Produkte  zu  zerstören.   Die  Nebennieren  waren  demnach 
als  Schutzorgane  zu  betrachten.   Zwingend  ist  diese  Annahme  keines, 
Es  ist  klar,  daß  die  Exstirpation   der  Nebennieren  den  Stoffwechsel 
indirekt  in  der  Weise  beeinflussen  kann,  dafi  er  nach  dem  Wegfall  eines  von 
ihnen  produzierten  Stoffes  in  abnormer  Weise  verläuft  und  diesem  1'm  blande 
die    toxischen    Produkte   ihre  Entstehung    verdanken.    Es    ist     überhaupt 
uanz  unbegründet,  anzunehmen,  dal»  die  nach  der  Exstirpation  irgend  • 
Organs  auftretenden  Stoffe  in  der  Weise  aufzufassen  sind,  als    wann 
normale    und   würden   nur    nach   dem   Ausfall   des   betreffenden   Organs 
nicht  beseitigt.    Es  ist  möglich,  dal.»  diese  Deutung  die  richtige   ist*  ebenso- 
gut ist  die  Annahme    berechtigt,    dal»  sie  die  Folge  der  Exstirpation  be- 
stimmter Organe  sind. 

DalJ    die   Nebennieren  an  das   Blut   einen    ganz    spezifisehen    Stoff 
abgeben,    ist  erst   in    neuerer  Zeit  ganz    klar   erkannt    worden       i 
auch  gelungen,  ihn  zu  isolieren  und  zur  Kristallisation  zu  bringen 
Otöoer  und  SchQfer*)   hatten   beobachtet.   datS  Auszüge   aus   Nebennieren 
bei  Intravenöser  Anwendung  eine    auffallend   starke    Blutdruckssteigerung 
hervorrufen.  Diese  Forscher  konnten  als   ihre  Ursache  bereits  eine  starke 
«iefaliverengung  anführen  und  zeigen,  daii  ilas  Neliennu-rcnextrakt  aurh  auf 
das  Herz  einwirkt.  Das  wirksame  Prinzip  hatte  schon  Vuipian    i  im  Jam 
in  Händen  gehabt.    Er  fand,  datf  die  Nebennieren  einen  Körper  enthalten 
—  die  sog.  chromogene  Substanz  — ,    welche    an  der  Luft    sich  di 
und  mit  Eisenchlorid  sich   grün  färbt.    Erst   in  den  letzten  Jahr» 
gelungen,  das  wirksame  Prinzip   rein    zu    erhalten.    Seine  Entdeckm». 

i  /•.'.  HrotcH-St'quard :  Recherche«  expörimrutali's  sur  1«.  phyi>:< 
logir  des  eapsul  '  i . ■  ■ ' : 1 1 . ■  -,     ('nuipt.  irnd.    de  l'Acwl.  des  Sciences.  43.    422  oad 

1WJ6.  —  Noiivelles    recherrhes   sur  liniporkiiice    dos  fonetion«  de»  capsul.  s  mrrtoakl 
dj    U,  1086.  1807 
*)  G.  tiliver  und  E.  A    •>,/,., ,,,-.    On    the  physiologica]  action  of  extnot  of  \b* 
i|i;u.'iKil    capitata.     Journal    of    phyainl.    16.  1894.    (Proceed.  of  the  | 
IHM  |  Ebenda    17.  IX.    1894/95    (Proreedings  of  die  pliysiol,   So«-,    l- 
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nicht  nur  von  physiologischem  Interesse  gewesen,  sondern  mit  ihr  ist  dem 
Arzneimittelschatze  eine  Verbindung  /umfuhrt  worden,  welche,  wie  selton 
je  ein  Präparat,  eine  begeisterte  Aufnahme  gefunden  hat.  Es  wird  vor 
allem  zur  Vermeidung  von  Blutungen  bei  Operationen  verwendet.  Der 
Verbindung  kommt  die  Formel  (',  II,  M>  zu.'i  Ihre  Konstitution  ist  trotz 
eifriger  Bemühungen  noch  nicht  aufgeklärt.  Rmjjp  gibt  ihr  vorläufig  fol- 
gende Konstitutionsformel: 

CH,OH 

I 
(  II.M1.CH, 


)H 


ÖH 


Diese  Verbindung  hat  verschiedene  Bezeichnungen  erhalten.  Wir 
wählen  den  Namen  Adrenalin.  Beim  Schmelzen  mit  Kali  liefert  sie 
Protokatechusäure.  Durch  Einwirkung  von  Mineralsiiuren  wird  Methyl- 
amin abgespalten.  Unter  den  Spaltprodukten  sind  ferner  I'vrrol,  Methyl- 
indol  und  Pyridin  beobachtet  worden.  Ebensowenig,  wie  wir  imstande  sind, 
ein  genaues  Bild  des  Aufbaues  des  Adrenalins  zu  entwerfen ,  ebensowenig 
können  wir  etwas  über  seine  Bildung  mitteilen.  Wir  wissen  nicht,  hu 
welcher  Quelle  es  stammt.  Es  ist  möglich,  dal)  es  sich  von  den  Proteinen 
und  ihren  Spaltprodukten  ableitet.  Einstweilen  können  jedoch  nur  V«  r 
mutungen  geäuüert  werden. 

Das  Adrenalin    zeigt    schon    in    einer  Menge   von  OOO  eine 

deutliche  Steigerung  des  Blutdruckes,  wenn  es  in  die  Blutb.ihn  eingebracht 
wird.  Es  verstärkt  gleichzeitig  die  Herzaktion.  Die  peiipheren  Gefälle  wer- 
den stark  kontrahiert.  Schleimhäute  erscheinen  beispielsweise  infolge  ihrer 
fast  vollkommenen  Blutleere  ganz  weiLl.  Das  Adrenalin  wirkt  auch  auf  die 


')  Vgl.  u.  a.  0,  r.  Fürth:  Zur  Kenntnis    der   brenzkatecln  D  Substanz    in 
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Mm.  dilatator  pupillae,  retractor  memhrana  nictitans  und  die  glatten 
IddmüBk&ln.1)  Sie  kontrahieren  sich  unter  seinem  Einflüsse.  I'ie  Bewe- 
gungen des  Marens,  des  Darmes  und  der  Gallen-  und  Harnblase  hingegen 
sollen  gehemmt  werden.  s> 

Wie  müssen  wir  uns  nun  die  Wirkung  der  Nebennieren  im  Haushalte 
des  tierischen  Organismus  vorstellen?  Offenbar  geben  sie  fortwährend  an 
das  Blut  Adrenalin  ab.  sei  es  frei,  sei  es  vielleicht  in  irgend  einer  Bindung, 
durch  die  alle  vom  Sympathien*   innervierten  Oruane   ticeinflußi    werden 
ist  gewiß  von  dieser  Richtung   aus  nicht  ohne  Interesse,   daß  die  Neben 
ii lere  entwicklungsgeschichtlich    und    anatomisch    kein  einheitliches  Organ 
ist     Sie  besteht,  bekanntlich   aus    einer  Rinden-    und  einer  Marksubstanz. 
Letztere    stammt     von    den    Ganglienzellen    des    sympathischen     Grenv- 
stranges   ab.    Erstere    hat   Beziehungen    zu    den    Ceschlechtssi  rangen  der 
Urniere.  Beide  Teile  sind  somit  total  verschiedeneu  Ursprungs.  Es  spi 
vieles  dafür,  dal»  das  Adrenalin  von  den  Zellen  der  Marksubstanz  geliefert 
wird.  Wir  hätten  somit  im  weiteren  Sinne  einen  Innervationsvorgang  vor 
uns,  der  durch  eiu  chemisches  Produkt  vermittelt  wird.  Es  ist  gewili  nicht 
ohne  Bedeutung,    dal!   der  Sympathicus   resp.  ein  von    ihm  abstammt; 
Organ  eine  Substanz   erzeugt,   die    auf  ihn  resp.  auf  die  von   ihm    hl 
viei  ten  Organe  einwirkt.  Einstweilen  ist  noch  nicht  den  Ein- 

llni.  des  Sympathicus  selbst  auf  die  Rildung  des  Sekretes  der  Nebennieren 
bekannt.  Einige  Beobachtungen  sprechen  für  eine  solche  Vermittlung. 

Wie  schon  betont,  wird  den  Nebennieren  auch  eine  entgiftende  Rolle 
zugeschrieben.    Wir  zweifeln  nicht  daran,  dali  die  Funktionen  der  N. 
ni'-ren  mit  der  Produktion  des  Adrenalins  nicht  erschöpft  sind.   Ei  ist  je- 
doch noch  gänzlich  unentschieden,  welcher  Art  sie  sind.  Es  sei  noch  darauf 
hingewiesen,  dal'    größere  Dosen    von  Adrenalin  Glukosurie  bewirken 
ist  die  Folge  einer  Ilyperglukamie .   deren  Ursache   wir  einstweilen  i 
kennen. 

Wir  können  noch  erwähnen,  dali  die  Pathologie  eine  Krankheit  kennt,  die 
zu  den  Nebennieren  in  Beziehung  steht  Sie  wird  nach  ihrem  Entdecker   I 
«ansehe  Krankheit  bezeichnet.4  »Ihre  wichtigsten  Symptome  sind  die  folgenden 
Schon  äulierlich  fällt  eine  eigentümliche  Pigmentierung  der  Maut  auf.  Auch 
die  Schleimhäute  zeigen  dunkel  gefärbte  Stellen.  Von  den  allgemeinen  Fr 
scheinungen   fällt   in  erster  Linie   eine   ausgesprochene  Anämie    und  vor 
allem  eine  auffallend   rasche  Ermüdbarkeit   auf.    Die  Muskelseh.wu._h. 
herrscht  geradezu  das  ganze  Krankheitsbild.  Sie  zeigt  sich  nicht  in  erster 
Linie  in  der  Unfähigkeit  zu  einzelnen  Muskelleistungen,   sondern   in  der 
rasch  eintretenden  Ermüdung.  Wrir  erinnern  daran,  daü    Piere,  denen  dif 
Nebennieren  zum  größten  Teil  exstirpiert  worden  sind,  dasselbe  Svmptom 

')  M.  Ltwamiowäki :  Cbei   eine  Wirkung  des  Nc  •xtraktes   auf  diu 
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zeigen.  Alle  übrigen  hei  der  Äddisom&ßn  Krankheit  geschilderten  Er- 
scheinungen sind  wohl  mehr  sekundärer  Natur  und  vor  allem  durch  die 
ausgesprochene  Anämie  bedingt.  Bei  der  Sektion  rindet  man  die  Neben- 
nieren durch  Tumoren,  meist  durch  Tuberkulose  mehr  oder  weniger  zer- 
stört. Allerdings  darf  nicht  verschwiegen  werden,  dali  auch  Falle  be- 
schrieben sind,  bei  denen  die  Nebennieren  anatomisch  ^normaP  befunden 
wurden.  Wir  haben  schon  wiederholt  darauf  hingewiesen ,  daß  bei  der 
Beurteilung  eine«  Organes  der  anatomische  Befund  durchaus  nicht  ge- 
nügt. Wir  wollen  wissen,  ob  es  normal  funktioniert  hat.  Erst  wenn  es  ge- 
lingen würde,  den  Nachweis  zu  erbringen,  dali  der  Symptomenkomplex  der 
Morbus  Addisonii  bestehen  kann,  ohne  dali  sich  eine  Änderung  in  der 
Funktion  der  Nebennieren  nachweisen  Iflftt,  wären  wir  gezwungen,  einen 
direkten  Zusammenhang  zwischen  der  genannten  Krankheit  und  den  Neben- 
nieren in  Frage  zu  stellen.  Sehr  viel  ist  über  die  Herkunft  und  die  Be- 
deutung der  Verfärbung  der  Haut  diskutiert  worden.  Die  Natur  des 
Pigmentes  ist  noch  nicht  aufgeklärt.  Es  ist  denkbar,  dali  es  mit  der  Sekret- 
bildung der  Nebennieren  in  irgend  einem  Zusammenhange  steht,  und  z.  B. 
Vorstufen  oder  Bausteine  des  Adrenalins  deshalb,  weil  sie  keine  Verwen- 
dung finden,  zur  Ablagerung  kommen.  Andrerseits  müssen  wir  uns  hüten, 
den  einzig  uns  bis  jetzt  bekannten  Sekretionsvorgang  dieses  Org. 
nämlich  die  Adrenalinbildung,  in  den  Vordergrund  zu  stellen.  Sicher  hat 
die  Nebenniere  noch  andere  Funktionen.  Ihr  Ausfall  ist  vielleicht  viel 
wesentlicher  als  das  Versiegen  der  Adrenalinproduktion.  Unsere  Kenntnisse 
sind  noch  viel  zu  mangelhaft,  um  fruchtbare  Diskussionen  über  den  Zu- 
sammenhang der  einzelnen  Symptome  bei  der  Erkrankung  der  Neben- 
nieren mit  deren  Funktionen  zu  führen.  Vor  allem  ist  die  so  rasche  Er- 
müdbarkeit noch  gänzlich  unaufgeklärt. 

Ein  weiteres,  sehr  wichtiges  Organ  stellt  die  Schilddrüse  dar. 
findet  sich  im  ganzen  Reiche  der  Wirbeltiere.  Ihre  Funktionen  werden 
seit  Jahren  rastlos  untersucht,  ohne  dali  es  gelungen  wäre,  sie  in  einwand- 
freier Weise  festzustellen  und  vor  allem  das  wirksame  Prinzip  zu  isolieren. 
Wir  verfügen  auch  hier  über  Beobachtungen  aus  dem  Gebiete  der  Physio- 
logie und  der  Pathologie.  Beginnen  wir  mit  den  letzteren.  Die  Schilddi 
zeigt  oft  Entartungen,  nnd  zwar  scheinen  diese  nach  bestimmter  Richtung 
besonders  an  gewisse  Gegenden  gebunden  zu  sein.  Es  gibt  sog.  Kropf- 
gegenden, d.  h.  Gegenden,  in  denen  eine  mit  cystischen  Entartungen  einher- 
gehendc,  bedeutende  Vergrößerung  des  Umfanges  der  Schilddrüse  sehr  häufig 
ist.  Man  hat  die  Bodenbeschaffenheit  und  vor  allem  das  Trinkwasser  als 
Ursache  beschuldigt,  ohne  dali  es  jedoch  gelungen  wäre,  den  Beweis  zu 
einem  zwingenden  zu  gestalten.  Vielfach  findet  man  mit  der  Entartung 
derSchilddriise  andei  e  Veränderungen  verknüpft.  Diebetreffenden 

Personen  zeigen  einen  auffallend  zurückgebliebenen  Körperbau,  und  zwar 
ist  er  meistens  sehr  unproportioniert,  d.  h.  die  verschiedenen  Teile  sind 
in  verschiedenem  Maiie  im  Wachstum  zurückgeblieben.  Sehr  auffallend  ist 
auch  die  schwache  Entwicklung  der  geistigen  Fähigkeiten.  Derartige  Indi- 
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viduen  bezeichnen  wir  als  Kretins.  Sie  zeigen  auch  eine  Abart ung  U 
gesamten  Stoffwechsels.  Vor  allem  liegt,  wie  Scholz1)  in  einem  eingebend 
untersuchten  Fall  gezeigt  hat,  der  Eiweii'-  und  Salzumsatz  darnieder  Wir 
dürfen,  wie  wir  bald  sehen  werden,  annehmen,  daß  die  Schilddrüse  ihre 
Funktion  nicht  völlig  eingestellt  hat.  Höchstwahrscheinlich  kommen  wil- 
der ganzen  Bedeutung  der  Schilddrüse  im  gesamten  Stoffwechsel  nah u 
wenn  wir  annehmen,  dal«  sie  verschiedenartige  Funktionen  ausübt.  Wü 
können  uns  wohl  vorstellen,  dal»  bahn  Kretin  no<  h  mancherlei  Funktionen 
ganz  gut  erhalten  sind  und  andere  vielleicht  ganz  fehlen. 

F.in  Hinblick  in  die  gesamten  Funktionen  der  Schilddrüse  ist  am 
ehesten  von  einer  totalen  Exstirpation  derselben  zu  erwarten.  Sie  ist 
sowohl  an  Menschen  als  an  Tieren  ausgeführt  worden.  Bei  ersteren  aller- 
dings nur  zu  einer  Zeit,  als  man  die  Tragweite  dieses  Eingriffs  noch  nicht 
übersehen  konnte.  Jetzt  weil'  man,  daß  die  Schilddrüse  ein  lebenswich; 
Organ  darstellt  und  hütet  sich,  sie  vollständig  zu  entfernen.  Wir  können  hier 
gleich  bemerken,  dal.i  ein  kleines  Stück  der  Schilddrüse,  das  bei  der  t  Operation 
zurückgelassen  wird,  genügen  kann,  um  alle  ihre  Funktionen  aufrecht  za 
erhalten.  Dieser  Umstand  verdient  gleich  hier  erwähn!  ra  werden,  weil  er 
uns  den  Schlüssel  zu  den  mannigfachen  Widersprüchen  im  Ausfall  der 
Tierexperimente  liefert.  Die  Schilddrüse,  selbst  ist  ein  unpaares  Organ. 
Sie  ist  anatomisch  gewöhnlich  einheitlich.  Entwicklungsgesehichtlicli  stammt 
sie  von  einer  Ausstülpung  des  Epithels  am  Boden  der  KachenhöhU 
(ift  findet  man  jedoch  nehen  der  Hauptdrüse  noch  einzelne  verspn 
Keime  im  umliegenden  Gewebe  und  oft  auch  in  ziemlich  entfernten  Ge- 
genden. Sie  können  bei  der  Exstirpation  der  Hauptdrüse  das  Auftreten 
der  typischen  Ausfallserscheinungen  verhindern.  Gänzlich  verschieden  von 
der  Schilddrüse  sind  die  Nebenschilddrüsen.  Sie  sind  paarig  und  stammen 
von  Ausstülpungen  des  Epithels  der  letzten  Schlundspalte  ab.  Wir  werden 
später  sehen,  dal!  ihre  Lage  zu  den  Hauptschilddrüsen  bei  verschiede 
Tieren  eine  verschiedenartige  ist.  Auf  ihre  Bedeutung  ist  man  erst  in 
allerneuester  Zeit   aufmerksam  geworden. 

Wird  die  Schilddrüse  total  exstirpiert  oder  stellt  sie  ihre  Funktionen 
aus  irgend  einem  sonstigen  Umstände  gänzlich  ein,  so  zeigen  sich  eigentüm- 
liche Veränderungen.  Sie  sind  schon  von  William  Gull")  beim  Menschen  beob- 
achtet und  beschrieben  worden.  Das  hervorstechendste  Symptom  ist  eine  Ver- 
dickung der  Haut.  Sie  erscheint  wegen  der  Vermehrung  desMucins  im 
kutanen  Bindegewebe  teigig  geschwollen.  Aus  diesem  Grande  hat  <>. 
Krankheit  Myxoedema  genannt.  Später  tritt  die  Schwellung  zurück  and 
Haut  erscheint  nunmehr  atrophisch.  Die  Sekretion  der  Hautdrüsen  hört  auf. 
Die  Haut  wird  hart  und  trocken.  Der  Stoffwechsel  ist  herabgeset 
-ich  auch  Störungen  der  Körpertemperatur  und  in  der  gesamten  Wärme» 

M    II'.  Scholz,  über  den  Stoffwechsel  «l»«r  Kr  et  inen    Zeitschr,  f.  exp- 
•j.ie.  L\  BW.    1906 
■)   Wiüiam  '•!/!(:  Trusactionn  of  the  dinical  Sei 

*>    WüUi  'I  In  >!•  Miedeina.  Medico-chirurgicaJ  Transactions  -irct 

43.  57.   1H7H. 
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rcgulatioD.  Am  auffallendsten  sind  die  .Störungen  von  seilen  des  Muskel- 
und  Nervensystems.  Sie  sind  sehr  mannigfaltiger  Natur.  Man  begegnet  Fflllen 
mit  gesteigerter  Reizbarkeit  und  solchen  mit  vollkommen  herabgesetzt  ei 
Das  verschiedene  Verhalten,  das  auch  mit  der  Dauer  der  Krankheit 
wechselt,  kann  seinen  Grund  in  der  mehr  oder  weniger  ausgedehnten  Auf- 
hebung der  Schilddrüsenfunktionen  haben. 

J. }..  f,'>  rtrdm,  A.  tiimdin  ')  und  später  aucli  Theodor  Kocfter*)  hatten 
Gelegenheit,  an  einem  grollen  Materiale  die  Folgen  der  totalen  Exstirpation 
der  Schilddrüse  beim  Menschen  zu  verfolgen.  Sie  fanden  im  großen  und 
ganzen  dieselben  Symptome,  wie  beim  Myxödem.  Kother  fal'.t  den  ganzen 
Snnptnmciikmnplex  unter  dem  Namen  Kaehexia  st  rumipri  va  zusammen. 
Er  ist  nicht  einheitlich.  Im  allgemeinen  finden  sich  stets  dieselben  Grund- 
züge.  Wir  wollen  noch  bemerken,  dal»  Individuen,  denen  die  Schilddrüsen 
vor  der  Beendigung  des  Wachstums  entnommen  wird,  ein  auffallende  - 
Zurückbleiben  des  Lim  gen  Wachstums  der  Knochen  zeigen.  Wir  finden  hier 
Anklänge  an  die  beim  Kretinismus  auftretenden  Ki.-chcinungen.  Vor  allem 
beobachten  die  operierten  Individuen  selbst  eine  rasche  Abnahme 
Denkvermögens.  SehlielJlich  kann  totale  Verblödung  eintreten. 

Nachdem  ./.  L.  Reverdin  seine  ersten  Beobachtungen  mitgeteilt  hatte, 
erinnerte  der  Physiologe  Moritz  Schiff3)  an  seine  schon  im  Jahre  1 
u her  die  Folgen  der  Sehilddrüsenexstirpation  an  Tieren  angestellten  Ver- 
suche. Er  hatte  schon  damals  nachgewiesen,  dal'  Hunde  diese  Operation 
nicht  lange  überleben  -i  tarnen  nach  4—27  Tagen.  Es  herrscht  heute 
kein  Zweifel  an  der  Richtigkeit  der  Beobachtungen  Schiffs,  dagegen  ist 
ein  großer  Streit  darüber  entbrannt,  worauf  das  abweichende  Verhalten 
zurückzuführen  ist,  das  die  Vertreter  verschiedener  Tierklassen  aufweisen. 
Bei  Hunden  und  Katzen  folgt  der  totalen  Kxstirpation  der  Schilddrüse  sehr 
bald  der  Tod,  und  zwar  meist  in  einem  Anfalle  von  Tetanie.  Es  treten 
zunächst  einzelne  Muskelzuckungen  auf,  welche  sieh  allm  u  klonischen 

Krämpfen  und  schliel.Jich  bis  zum  Tetanus  steigern.  Die  Muskelzuckuugen 
sind  nicht  peripheren  Ursprungs,  denn  sie  hören  nach  der  Durchschneidung 
der  peripheren  Nerven  auf.  Es  scheint,  dar  die  Si  hilddriise  hauptsächlich 
auf  die  höheren  Nervenzentren  in  irgend  einer  Weise  einwirkt.  Es  werden 
jedoch  offenbat  auch  Zentren  niedrigen  Grades  von  ihr  beeinflußt,  denn 
die  Muskel/.uckungen  dauern  fort,  wenn  die  motorischen  Zentren  der 
'irulihirnrinde    abgetragen   sind.    Bei   den  Pflanzenfressern,    heim   Wieder- 


')  J.  L.  Hei  erdin:    Accideuts    consccutifs    I    I  al>lati<»u  totale    du    goitre.     Berat 
iir'iIiouI''  <le  li  Bullte  ronaode    BifeiM   ftnoee  (89   1882    — . • «- i •  ■ « « '  und.  de G  uee 

•Im  lBiept,  1888)  i    1888    B  17  (Statte  du  ßdee.  1882]         Jm 

Lau».  !:.",<hn  iiiüi  .i„<, Hi " ><(ih:  Nute  mir  ringt-dem  opemtkmi  im  goltrt    iSbeüdi 
aiemc  anuee   Nr.  4.  Ibcndl.  169   233   309    Vgl.  Mich  8.686    IK88. 

*)    Theodor  KodUTi  I  bei   BJ  D   und  ihre  Fol  I  Mit 

tugie    29   254    1883. 

s)  jK  Schiß:  i:«-vur  ui.-.lii'.ilf  de  la  Rnlwnn  roni.indc.  4ifeme  i <    BS    1881    I 

setzt  im  Archiv  f.  experim.  I'atb.  u.  Pbatmik     18    88  1884.  (Beruht  einer  mftü 

betreffend  die  Wirkungen  der  Eastirpation  dei   '-••iiil.ldrüse.) 
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käuer,  bei  den  Nagetieren  und  Affen,  fehlt  die  Tetanie  meist  Efl  tritt 
dafür  die  Kachexie  in  den  Vordergrand.  Dieses  verschiedene  Verhalten 
heider  Tierklassen,  das  um  so  widerspruchsvoller  erschien,  als  man  bald 
auch  hei  Pflanzenfressern  Tetanie  auftreten  sah,  bald  nicht,  hat  nun 
neuerdings  eine  Erklärung  gefunden.  Wir  haben  bereit-  auf  das  Vor- 
handensein der  Nebenschilddrüsen  hingewiesen.  Beim  Fleischfresser  sind 
diese  in  das  Innere  der  Schilddrüse  hineingerückt,  bei  den  Pflanzenfressern 
dagegen  liegen  sie  mehr  entfernt  von  diesem  Organe.  Bei  den  ersten  n 
werden  aus  diesem  (Irunde  die  Nebenschilddrüsen  stets  zugleich  mit  der 
Schilddrüse  exstirpiert ,  wahrend  dies  bei  den  Pflanzenfressern  nur  selten 
der  Fall  ist.  In  der  Tat  laut  sich  zeigen,  dali,  wenn  mau  bei  diesen  die 
Nebenschilddrüsen  mit  entfernt,  ehenfalls  Tetanie  auftritt.')  &  erscheint 
nach  diesen  Befunden  ziemlich  sichergestellt,  dali  den  beiden  Orgai 
der  Schilddrüse  und  den  Nebenschilddrüsen,  ganz  verschiedene  Funktionen 
zukommen.  Es  ist  wünschenswert,  dali  auch  die  klinischen  Beobachtungen 
nach  dieser  Richtung  ein  erneutes  Studium  erfahren. 

Man  könnte  gegen  die  Exstirpationsvci  suche  den  Einwand  erheben, 
dali  die  zur  Entfernung  der  Schilddrüse  notwendigen  Eingriffe  an  unl 
Gör  sich  geeignet  wären,  durch  anderweitige  Verletzungen  den  beobachteten 
Swnptomenkomplex  hervorzurufen.  Er  ist  durch  zahlreiche,  wichtige  Experi- 
mente widerlegt  worden.  Einmal  kann  die  ganze  Operation  bis  zur  völligen 
Entfernung  der  Schilddrüse  durchgeführt  werden,  ohne  daß  der  beschriebene 
Symptomenkoiuplex  sich  geltend  macht,  wenn  nur  dieses  Organ  an  1  »rt.  und 
Stelle  bleibt.  Es  braucht  schließlich  auch  nur  ein  Stückchen  der  Schilddi 
zurückgelassen  zu  werden,  um  die  Ausfallserscheinungen  hintanzuhaltcn,  und 
schließlich  kann  das  gesamte  Organ  vollständig  entfernt  werden,  ohne  dafi 
Störungen  auftretet),  wenn  ein  Stück  der  Schilddrüse  an  irgend  einen  Ort 
des  Körpers  transplantiert  wird.  Solche  Versuche  sind  schon  von  S-hi/f  aus- 
geführt und  später  von  Eisrhherg*)  in  besonders  beweisender  Form  widerlmlt 
worden.  Er  exstirpierte  einer  Katze  die  eine  Hafte  der  Schilddrüse  und 
verpflanzte  sie  in  die  Bauchwand  zwischen  Faszie  und  Peritoneum.  Nach- 
dem sie  eingeheilt  war,  wurde  die  andere  Hälfte  dieses  Organs  sorgfältig 
entfernt.  Es  zeigten  sich  während  zwei  Monaten  keine  Erscheinungen, 
welche  auf  ein  Versagen  der  Funktion  der  .Schilddrüse  hingewiesen 
lütten.  Nun  wurde  das  eingepflanzte  Stück  der  Schilddrüse,  das  norm 
Drüsengewebe  zeigte,  entfernt.  Schon  am  nächsten  Tage  trat  Tetanie  auf 
und  am  dritten  Tage  war  das  Tier  tot. 

Von  größter  Wichtigkeit  ist  auch  die  Tatsache,  daü  es  gelingt,  die 
schweren    Störungen    nach     der    Srhilddriixenexstirpation    hintanzuhalten. 

')  Vgl.  B.  0f«y:  Sur  les  fonctions  du  corpa  thyroide.  Compt.  rend.  dp  la  ich 
biol.    Paris.  (9.)  841    1891.  —    Vassale  et  OmtrmH :  Sur  Lei  *  ffets  de  l'exstiipatioti  da 
blinde*  parathyreoitiicnucs     \rcli    iialienncs  de  biologie.  25.459.  1896  um!  26  61    | 

liitdl:  Innere  Sekretion.  l'rban  A.  >rlnvarzenbcTg.  Berlin  und  Wien  1804.—    M- 
'um:  Die  Beziehung  der  Paratliyreoiddrüsen  zur  Tetanie.  Zentralbl.  f  »llg.  Patli.  u.  path. 
Anat.  16.  Nr    10.  1906. 

')  .-1.  Ff-du,-,-  ,.  EKröifoy:  Wiener  klin.  Woebenscbr.  lg.  5.  8t   1892 


wenn  man  Schilddrüsensubstanz  injiziert  oder  auch  direkt  verfuttert.  Ja, 
es  gelingt,  durch  deren  Einnahme  sogar  schon  bestehende  Störungen  zum 
Rückgang  zu  bringen.  Selten  liült  sich  ein  therapeutischer  Kingriff  so  klar 
und  schlagend  gestalten,  wie  gerade  die  Behandlung  der  Kachexia  strumi- 
priva  und  des  eigentlichen  Myxödems  mit  Schilddrüsenpräparaten.  Alk- 
Funktionen  heben  sich.  Die  Schwellung  der  Haut  geht  zurück,  zusehends 
steigern  sich  auch  die  geistigen  Fähigkeiten.  In  kürzester  Zeit  wird  der 
ganze  Habitus  eines  solchen  Patienten  so  verändert,  dal«  fast  nichts  mehr 
an  das  ursprünglich  schwere  Krankheitsbild  erinnert. 

Es  ist  klar,  dal>  man  nach  der  Erkenntnis  der  Wirkung  der  Schild- 
drüsenpräparate  bemüht  war,  das  wirksame  Prinzip  aus  der  Schilddrüse 
/u  isolieren.  Es  ist  dies  bis  jetzt  nicht  gelungen.  Wohl  glaubte  man,  als 
K.  Banmann1)  die  wichtige  Entdeckung  machte,  dal»  die  Schilddrüse  vieler 
Tiere  Jod  enthält,  und  es  ihm  gelang,  aus  ihr  einen  amorphen  Körper,  das 
sog.  Jodothyrin,  abzuscheiden,  dali  das  ersehnte  Ziel  erreicht  sei.  Heute 
ist  es  jedoch  mehr  als  fraglich  geworden,  welche  Rolle  man  diesem  Jodo- 
thyrin zuerteilen  soll.  Ks  enthalt  stets  Phosphor  und  etwa  '.»•'.'„  .Intl.  I\s 
besteht  nun  kein  Zweifel,  dal'-  Jod  selbst  auf  die  Schilddrüse  von  Einfluli 
ist,  und  zwar  auch,  wenn  es  nicht  in  organischer  Verbindung,  sondern  als 
solches  zur  Verwendung  gelangt.  Eine  bestehende  Schwellung  dieses  Organs 
geht  oft  zurück.  Es  ist  noch  fraglich,  wie  das  Jod  wirkt,  wir  wissen  je- 
doch, dali  es  auch  manche  andere  Infiltrationsprozesse  günstig  beeinflußt 
und  z.  B.  die  Resorption  von  Exsudaten  sehr  befördert.  Nun  scheint  aller- 
dings das  Jod  ganz  spezifisch  auf  die  Schilddrüse  einzuwirken.  l»er  Um- 
stand ,  dal'  das  Jod  der  Schilddrüse  bei  ganz  normaler  Funktion  fehlen 
kann,  macht  es  sehr  zweifelhaft,  ob  man  sich  mit  der  Annahme  des 
Thyreojodins  als  wirksames  IYinzip  der  Schilddrüse  auf  der  richtigen 
Fährte  befindet.  Es  ist  wohl  möglich,  dali  man  die  Jodkomponente  zu 
sehr  in  den  Vordergrund  gerückt  hat.  Es  darf  auch  nicht  vergessen 
werden,  dal»  das  Jodothyrin  nach  seiner  ganzen  Darstellung  durchaus 
keine  Garantien  für  seine  Einheitlichkeit  bietet.  Es  stellt  offenbar  ein 
Gemisch  verschiedenartiger  Produkte  dar.  Jedenfalls  ist  soviel  sicher,  dal» 
die  Schilddrüse  in  Substanz  am  wirksamsten  ist  und  ferner  all«'  Präparate, 
welche  möglichst  viele  ihrer  Bestandteile  enthalten. 

Wir  sind  noch  weit  entfernt,  die  Funktionen  der  Schilddrüse  auf  be- 
stimmte chemische  Prozesse  zurückführen  zu  können.  Wir  kennen  nur  die 
Ausfallserscheinungen  nach  ihrer  Fxstirpation  und  wissen  ferner,  dal>  sie 
offenbar  in  irgend  welchen  Beziehungen  zu  den  Geschlechtsorganen  stehen. 


')  /.    Btmmtmmi    Cbor     da*    normale  Vorkommen    von  Jod  im  Tirrkörper.  /.« it- 
1    Chemie.  21    319.  1895/96.  -    K  Bwwi  und  K.  Roos:  Cber  das  nor- 
in.il-    \orkomraen  de«  Jods  im  Tierkörper.   Ebrnda.  21.  4SI    1896/96.         /'  Btmmmmi 
du  mini»»,]«    Vorkommen  de»  Jods  im  TiorkOrprr.    I»or  Jodgeha.lt  iW  BdtfUdrÜM 
von  Meuscbi-u  und  Tieren.   Ebenda,  22    1     1096  17.  B   lloon :  Tber  die  Wirkung  de*" 

[fcjreojodins.  Ebenda  1*2  |6  1M96/97  und:  Zur  Kenntnis  im  .!■  tdotfcjlttt.  Ebenda.  26. 
1  und  242.  1K98.  —  Ad.  'Uuali:  Ober  den  Jodgehalt  drr  BeUMMfUl  KLenda.  23. 
265.  1897. 
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Man  beobachtet  nämlich  zur  Zeit  der  Menstruation,  der  Schwangerschaft 
und  während  der  Laktation  oft  Anschwellungen  der  Schilddrüse.  Allerdings 
können  hier  auch  Prozesse  vorliegen,  welche  mit  der  Zellfunktiun  dieses 
Organs  gar  nichts  zu  tun  haben  und  nur  durch  die  ii»daiiverh:iltnis>e  be- 
dingt sind.  Auch  die  Beobachtung,  da(>  bei  Kretinen  oft  die  Geschlechts- 
organe in  ihrer  Entwicklung  zurückbleiben,  beweist  nichts  für  einen  di- 
rekten Zusammenhang  zwischen  der  Schilddrüse  und  den  (leschlerhtsorga- 
nen.  Es  ist  gewili  nicht  wunderbar,  wenn  bei  dem  allgemeinen  Darnieder 
liegen  des  gesamten  Stoffwechsels  auch  diese  Organe,  welche  gewif.  am 
meisten  einer  regen  Stoffzufuhr  bedürfen,  da  sie  ja  gewissermaßen  in  be- 
ständigem Wachstum  sich  befinden,  not  leiden,  und  zwar  in  ganz  ausge- 
sprochenem Uwe.  Es  ist  einstweilen  unmöglich,  eine  Grenze  zwischen  pri- 
mären und  sekundären  Erscheinungen  zu  ziehen. 

Dali  die  Schilddrüse  ein  Sekret  liefert,  darüber  besteht  kein  Zweifel. 
Es  beweist  dies  schon  das  histologische  Bild.  Es  scheint,  dali  die  Follikel- 
zellen  das  spezifische  Sekret  bereiten.  BB  tritt,  dann  durch  Lücken,  welche 
in  den  Follikelwandungen  sich  bilden,  in  die  Lymphbahnen  der  Schild«  h 
über,  und  von  hier  wird  das  Sekret  der  Iilutbabn  übergeben.1)  Wir 
wollen  noch  erwähnen,  dali  Osn-nld  in  dem  Sekret  der  Follikel,  dem  sog. 
Kolloid,  zwei  EiweMkorper  unterscheidet,  das  sog.  Thyreoglobulin  und 
ein  Nukleoproteid.  Nur  erst  eres  führt  Jod.*) 

Die  mangelhafte  Kenntnis  der  chemischen  Vorgänge  in  der  Schild- 
drüse bringt  es  mit  sich,  daß  wir  außerstande  sind,  die  Art  der  Funktion 
dieses  so  wichtigen  Organes  irgendwie  exakter  /.um  Ausdruck  /u  bringen. 
Wir  sind  noch  völlig  auf  Vermutungen  angewiesen  Man  hat  der  Schild- 
drüse entgiftende  Funktionen  zugeschrieben,  ohue  indessen  zwingende  Be- 
weise beizubringen.  Es  wäre  ja  nicht  undenkbar,  dati  beispielsweise  dieses 
Organ  Verbindungen  liefert,  welche  sich  leicht  mit  anderen  binden  Bb  i-' 
möglich,  dal'»  der  Jodgehalt  der  Schilddrüse  in  diesem  Sänne  zu  deuten 
und  auf  derartige  leicht  substituierbare  Substanzen  hinweist.  Es  ist  jedoch 
auch  sehr  wahrscheinlich,  daß  die  Schilddrüse  Stoffe  abgibt,  welche  im  ge- 
samten Stoffwechsel  eine  Rolle  spielen  und  offenbar  in  erster  Linie  den 
Eiweißumsatz  regulieren.  Es  fällt  nicht  schwer,  Vermutungen  nach 
dieser  Richtung  zu  äußern,  besonders  nachdem  wir  wiederholt  auf 
Tatsachen  gestoßen  sind,  welche  zeigen,  daß  zum  Zustandekommen  einer 
Fennentwirkung  mancherlei  Körperzellen  zusammenwirken.  lue  einen 
liefern  den  Aktivator  des  Fermentes  und  die  anderen  dieses  selbst  Es 
ist  wohl  denkbar,  daß  die  Schilddrüse  in  diesem  Sinne  wirksam  ist  und 
vielleicht  eine  Kinase  sezemiert,  die  allen  Korperzellen  zugute  kommt. 
Doch    dieses   sind    alles   Spekulationen   und   Analogieschlüsse   ohne  einen 


')  Uriithle:  Beitrage  zur  Kenntnis  des  Sekretionsvorganges.  Pflftgert  Arctm 
l.  1894. 

')  A.  Ouxuhi :  Die  Eiweiükörper  dei  Schilddrüse.  Zeitschr.  I  phj  nol.  Chemie  _'7 
14.  1888.  Weitem  ül>er  das  Thyreoglobulin.  Hofmtisterg  Beitrage  3.545.  1902.  - 
Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  32.  123.  1901. 
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realen  Untergrund!  Wir  wollen  nicht  versäumen,  auch  hier  zu  betonen, 
dali  die  Funktionen  der  Schilddrüse  gewiLi  nicht  einheitlicher  Natur  sind. 
Auch  sie  wird  manche  Prozesse  zur  Auslösung  bringen. 

Wir  müssen  nun  noch  einer  Wirkung  der  Schilddriiseusuhstan/  ge- 
denken, die  in  einer  gewissen  Analogie  zu  einer  Krankheit  BtOfit,  dir  zum 
grollen  Teil  der  Kachexia  strumipriva  gegenüber  sich  gerade  entgegen 
gesettf  verhält.  Ks  ist  dies  die  Batedou&jkß  Krankheit  Wird  mtuilteh 
Schilddrüse  in  etwas  gröl'erer  Menge  verabreicht,  so  zeigt  sich  zunächst 
vor  allem  ein  vermehrter  Eiweittzerfall.  Die  Stickstoffausscheidung  im  Harn 
steigt  bedeutend  an.  Es  zeigen  sich  ferner  schwere  Intoxikationx-rsrliei- 
nungen,  eine  starke  Pulsbeschleunigung.  Polyphagie,  Polydipsie  und 
Polyurie.  Bei  der  Morbus  Basedowii  treffen  wir  ahnliche  SyfflptOI 
und    vor   allem    findet    sich   auch   der   gesteigert*  zerfall.    Man  hat 

deshalb  diese  Krankheit  auf  eine  vermeinte  Tltigkeit,  auf  eine  Oberpro- 
duktion an  spezifischem  Sekret  der  Follikelepithelien  der  ScfeUddrtM  BF 
riickgeführt.  In  neuerer  Zeit,  werden  die  Neheu»rhilddrüsen  mit  verant- 
K örtlich  gemacht.  Viele  Ifenhachtungoi  sprechen  sehr  für  einen  solchen 
Zusammenhang.1)  Wir  müssen  jedoch  auch  hier  betonen,  dal'  die  QfOüA 
lagen  noch  ki-inisuegs  sehr  gefestigte  sind. 

Im   Zusammenhang   mit    der   .-vdiilddnise   wird   stets   die    II  J  pop  li  J  M 
genannt.  >ie  stellt  ein  zusammengesetztes  Organ  dar.  Ihr  vorderer  Lappen 
hat  einen  drüsenähnlichen ,  an  die  Schilddrüse  erinnernden  Hau.  walm 
der  hintere  vorwiegend  bindegewebig  ist.  Zwischen  beiden  Lappen  M  MS 
gefäßreiches.  Hohlräume    mit   Flimmerepithel    eirisrhlieliendes  Gewebe  ein- 
gelagert.  Is  ist  noch  ganz  unklar,  welche  Funktion  diesem  einst  als  rudi- 
mentär   angesprochenen    Organ  zukommt.    Man    hat    bei  Myxödem    • 
achtet,  dal-  oft  eine  Hypertrophie  d«r  Hypophyse  gefunden  wird  und 
nach  SrhilddiiiM  iirWirpation.  Bei  Hypertrophien   und  ( \m ■hwiilMbildungen 
dar  Hypophyse  hat  man  wiederholt  ein  eigentümliches  Krankheitsbild 
entwickeln  sehen,  das  namentlich  durch  ein  ganz  abnorm-  tum  be- 

sonders der  Knochen  der  Knden  der  I  ilinimal'-ru.  der  Phalangen  der  Finger 
und  Zehen,  jedoch  auch  der  Weichteile,  der  Hände,  Pfiffe,  Lippen  den  Zunge 
und  Nase,  ausgezeichnet  ist.  El  war  naheliegend,  dieses  gesteigerte  P  11  Intum 
in  Gegensatz  zu  dem  verminderten  nach  der  Einstellung  der  Sehilddrüsen- 
fnnktion  au  stellen.  Bestimmtes  über  einen  direkten  Zusammenhang  mit  d<-m 
als  Akromegalie  bezeichneten  Krankheit.sbilde  und  der  Veränderung  dei 
Funktion  der  Hypophyse  wissen  wir  nicht.  Versuche,  durch  Entfernung  dieses 
Organs  einen  Einblick  in  dessen  Funktion  zu  erhalten,  führten  zu  keinem 
einwandfreien  Resultate.  Man  hat  auch  Hypophysensubstanz  verfüttert  und 
eine  Steuerung  der  Stickstoffau.--cheidunt.'  beoba Cltel  i  I  -  Ware  m, 
rechtfertigt,  aus  dieser  Beobachtung  irgendwelche  Schlüsse  auf  eine  etwaige 


-  /.   Ilumphty:  The  paratlme--»]  glanda  in  Grave't  diw«*e   l^n-rt    II    N 
*)  John  Malcolm i  Rnwirkuf  der  llxpöphyit*  auf  den  Stoff«  *bt«l.    Journal  -l 
FothuI.  30   JT't    l'J04.    —     »»'.  //.  Thomfxton  <md  //    U   J..hn*t»n:   Itenerkung    ober   dir 
Wirkungen  der  Fütterung  mit   Hjrpophjae.  Journal  <-f   I'Im«i-1  St.  189.  1906. 
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Analogie   mit  der  Schilddrüse  zu   ziehen.    Die   Steigerung    des    Ei*, 
Umsatzes   kann    mannigfaltige   Ursachen    haben.    Erst    wenn   es  gelungen 
sein  wird,  aus   beiden  Organen    das   wirksame    Prinzip   darzustellen,   sind 
alle  diese  Fragen  spruchreif. 

Wir  müssen  noch  zweier  Organe  gedenken,  für  die  oft  eine  spezifi 
Funktion  vermutet  worden  ist  Efl  sind  dies  die  Milz  und  die  Thvinus. 
Die  letztere  tritt  beim  Menschen  nur  im  jugendlichen  Alter  als  eigent- 
liches Organ  auf,  später  verschwindet  sie  mehr  und  mehr,  bleibt  jedoch 
stets  in  ei  uzt  Imn  Zellnestern  erhalten.  Sie  kann  vollständig  ev-tirpiert 
werden,  ohne  dali  der  Tod  eintritt.  Sie  gehört  somit  nicht  zu  den  leben- - 
wichtigen  Organen.  Als  Folgeerscheinungen  werden  Störungen  in  dem  All- 
gemeinbefinden und  im  Stoffumsatz  geschildert.  Ei  ist  nicht  möglich,  aus 
den  vorliegenden  Befunden  sich  ein  klares  Bild  der  Funktionen  der  Thymu» 
zu  machen.  Auch  aus  ihrem  anatomischen  Aufbau  lassen  sich  keine  Schlüsse 
ziehen.1) 

Ebensowenig  sind  wir  imstande,  etwas  über  die  Kollo  der  Milz  im 
Haushalte  des  tierischen  Organismus  zu  berichten.  Es  sind  ihr  alle  mög- 
lichen Punktionen  zugeschrieben  worden.  Sie  .sollte  einen  K.influU  aui 
Tätigkeit  der  Pankreasdrüse  haben ,  eine  Annahme .  die  nicht  genügend 
begründet  ist.  Sie  soll  auch  bei  der  Neubildung  und  der  Zerstörung  von 
roten  Blutkörperchen  eine  Rolle  spielen  und  ferner  aus  der  Blut-  und 
Lymphhahn  ,.Schlackena  abfangen  und  aufspeichern.  Soviel  ist  sicher,  datf 
die  Milz  vollständig  exstirpiert  werden  kann,  ohne  dalJ  irgendwelche 
schwerere  Erscheinungen  auftreten.  Es  wäre  natürlich  unrichtig,  nun  aus 
diesem  Umstände  den  Schluß  zu  ziehen,  dali  die  Milz  ein  Organ  von  unter- 
geordneter Bedeutung  ist.  Es  kommt  auf  die  Bedingungen  an,  unter  denen 
die  Funktionen  eines  Ulsanes  geprüft  werden.  Es  ist  wohl  möglich,  datf 
unter  besonderen  Umständen  das  Fehlen  der  Milz  sich  bemerkbar  machen 
würde.  Es  sei  daran  erinnert,  datf  ihr  eine  grolle  Bedeutung  bei  der  Be- 
kämpfung von  Infektionserregern  zugeschrieben  worden  ist.5)  Die  Milz  sendet 
bei  Infektionen  massenhaft  Leukozyten  aus.  Andrerseits  sprechen  manche 
Beobachtungen  dafür,  dali  die  Milz  ihrem  ganzen  anatomischen  Bau  n.-n-h 
berufen  ist,  die  Zusammensetzung  des  Blutes  in  der  Art  zu  überwachen, 
dali  die  zellulären  Elemente  stets  in  funktiousiinhtijzein  Zustande  sich 
befinden.  Sie  hält  anormale  rote  und  weil'«  Blutkörperchen  zurück  und 
zerstört  sie.4)  Es  ist  wohl  möglich,  dali  das  in  der  Milz  nachgewiesene  pro- 


1 1  A.  InrdUhtn:  Die  Physiologie  der  Thymusdrüse.  Frankfurt  a.  M.  lttöH.  —  Vgl 
die  tt lirige  Literatur  bei  J   iaig.  Unmmar:  Ist  die  Thjrmoidrfiae  beim  Ptosen  ein  lebeu«- 
wichtige»  Organ?    Pßiltjtr*  Archiv.  110.  337.   1905.    —    Rudolf  Fischt.    Kxperiinentelle 
Befolge  SO]    Frage  der  Bedeutung  der  Thymusexstirpatinn  bei  jungen  Tieren.  Zeil 
f.  experim.  l'ath.  u.  Therapie.  1.  888.  l'.Hi-i 

')  Ludtci'j  Bhimeni'ich    und  Martin  Jacoby:    Ober  die  Bedeutung  der   Mil. 
künstlichen  und  natürlichen  Inh-ktimien.  Zeitschf.  f.  Hygiene  U  Infektionskrankb.  B> 
419.  IHyK.         (itorrj  Jau-fin:  (Tier  dir  UrNarbe  des  akuten  Milztumors  bei  Vergiftung« 
und  akuten    lntektinn-krankhnten    Physiologische  Funktion  der  Milz.    VirckoH>*  Arclnr 

IM.  461    1900. 
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teol) tische  Ferment,  das  auch  lösend  auf  Fibrin  wirkt,  M  dem  Abbau 
dieser  ausrangiertem  Kiemente  tätig  ist.  Andrei  .-eits  daif  der  oft  £♦•- 
fundene  hohe  Eisengehalt  der  Hill  nicht  als  direkter  Beweis  für  die  Zer- 
störung von  roten  Blutkörperchen  angesehen  werden.  denn  sie  stapelt  auch  aus 
anderen  Organen  herstammende  Zerfallsprodukte  auf.  Viele  Beobachtungen 
machen  es  sehr  wahrscheinlich .  dal-  die  Milz  mit  dem  Knochenmark  in 
irgendwelchen  Beziehungen   steht.  Sie  können  sich  vikariierend  vertreten. 

Wir  haben  bei  der  Besprechung  der  einzelnen  Organe  noch  der- 
jenigen nicht  gedacht,  welche  den  Hauptbestand  des  gesamten  Organis- 
mus ausmachen,  nämlich  der  Muskeln  und  Nerven,  und  der  Stütz- 
snbstanzen.  Von  den  letzteren,  dem  Knochen-,  Knorpel-  und  Binde- 
gewebe, nehmen  wir  kaum  intensivere  Beziehungen  zu  den  anderen  Or- 
gauen an,  obwohl  unzeifelhaft  solche  bestehen.  Wir  sind  uns  gewohnt,  sie 
nur  als  rein  mechanisch  wirkende  Organe  anzusehen,  und  es  ist  aus  diesem 
Grunde  kaum  versucht  worden,  einen  Einblick  in  die  Stoffwechselvorgänge 
dieser  Gruppe  von  Geweben  zu  erhalten.  Man  hat  sich  zumeist  damit  be- 
gnügt, ihre  chemische  Zusammensetzung  zu  ermitteln,  ohne  dal',  es  im 
allgemeinen  gelungen  wäre,  ihren  Anteil  am  gesamten  Stoffwechsel  irgendwie 
?ii  herzustellen.  Nun  ist  die  Beteiligung  der  Stützsubstanzen  am  Aufbau 
des  Organismus  eine  sehr  beträchtliche  und  ihre  Funktion  durchaus  nii  ht 
einheitlich.  Es  gilt  dies  ganz  besonders  für  das  Bindegewebe,  das  schon 
in  seinem  histologischen  Bau  sich  in  verschiedene  Gruppen  bringen  läßt. 
Einesteils  liefert  es  die  Grundsubstanz  für  die  Körperzellen,  die  gewisser- 
maßen in  dasselbe  eingebettet  sind.  Es  bildet  auch  die  Wandungen  all 
der  feinen  und  gröberen  Gewehsspalten,  in  denen  die  Lymphe  bis  zu  den 
einzelnen  Zellen  herangeführt  wird  Es  ist  sehr  fraglich ,  ob  man  be- 
rechtigt ist,  anzunehmen,  datf  die  Bindegewebszellen  hier  eine  ptl 
Bolle  spielen,  oder  ob  sie  nicht  vielmehr  aktiven  Anteil  am  Stoffaustausch 
zwischen  dem  Blut  und  der  Lymphe  und  dieser  und  den  übrigen  Körper- 
/cllen  nehmen.  Die  Anpassung  an  rein  mechanische  Anforderungen  ergibt 
sich  aus  dem  Bau  der  einzelnen  Gewebe,  z.  B.  der  Anhäufung  der  elasti- 
schen Fasern.  Ein  besonders  differenziertes,  auch  in  diese  Gruppe  hinein 
gehörendes  Gewebe  ist  das  Fettgewebe,  auf  dessen  hohe  BedeiiUtB 
wir  schon  eingegangen  sind 

\  on  den  physiologischen  Funktionen  des  Knorpelgewebes  ist  uns 
auüer  seinen  rein  mechanischen  sehr  wenig  bekannt.  Hl  ist  jedoch  nicht 
zu  bezweifeln,  dal'  in  ihm  ganz  ebenso  wie  im  Knochengewebe  be- 
ständig lebhafte  Stoffwechselvorgange  sich  abspielen  Beide  hören  in  Wirk- 
lichkeit nie  auf  zu  wachsen.  Beständig  werden  Zellen  neu  gebildet.  Zahl- 
rolche  Beobachtungen  beweisen  uns  auch  die  Abhängigkeit  des  Stoff- 
wechsels dieser  Organe  von  den  an  sie  gestellten  Anforderungen.  Sie 
bleiben  in  ihrer  Entwicklung  stehen,  wenn  ihre  Funktion  aus  irgend  einem 
Grunde  nicht  in  Anspruch  genommen  wird  und  bilden  sich  unter  denselben 
Imständen  auch  zurück,  wenn  sie  bereits  vollständig  ausgebildet  waren. 
I»en  KinfluU  der  Schilddrüse  und  anderer  Organe  auf  ihr  Wachstum  haben 
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wir  bereits  erwähnt  Die  lebhaftesten  Stoffwechselvorgänge  finden  wir  im 
Knorpel-  uiul  Knochengewebe  unzweifelhaft,  im  wachsenden  Organismus. 
liier  stehen  beide  in  engsten  Beziehungen  zueinander.  Letzteres  ersetzt 
ersteres  in  bestimmten  Grenzen.  Hier  finden  ganz  gewaltige  Assimilations- 
vorgange und  daneben  ein  umfangreicher  Abbau  statt.  Selten  erhalten  wir 
einen  so  tiefen  Hinblick  in  Gcwebsuniwandlungen,  wie  gerade  bei  dei 
Knochenncubildimg.  Allerdings  sind  unsere  Kenntnisse  nach  dieser  Richtung 
fast  nur  morphologische.  Ein  physiologisch-chemisches  Studium  dieser  inter- 
essanten Prozesse  ist  noch  kaum  in  Angriff  genommen.  Auch  der  fertig  ge- 
bildete Knochen  bewahrt  speziell  in  seinem  Periost  und  seiner  Marksub- 
stanz  gewissermaßen  bestandig  embryonalen  Charakter.  Von  hier  aus  kann 
beständig  Knochen  neu  gebildet  werden.  So  kommen  Frakturen  zur 
Heilung.  Aber  auch  unter  normalen  Verhältnissen  hilf  sich  beständig  eine  Ein- 
sc.limelzung  und  eine  Neubildung  von  Knochensubstanz  festst eilen.  Eines- 
teils beobachtet  man  das  Auftreten  eigenartiger  Zellen,  sog.  Osteoklasten 
welche  den  Knochen  an  den  Stellen,  wo  sie  sich  befinden,  zum  Schwund 
bringen,  andrerseits  sieht  man  sogen,  perforierende,  Gcfübe  führende 
Kanäle  auftreten,  die  gleichfalls  Knochen  zerstören  Unter  pathologischen 
\  <*rh;'Utiiis>en  namentlich  geht  vielfach  dem  eigentlichen  Knochens: -hwund 
als  primärer  ProzeU  eine  Kntkalkung  voraus.  Ks  ist  verlockend,  all  diesen 
Prozessen  nachzugehen,  um  zu  erfahren,  in  welcher  Welse  In  jedem 
Einzelfalle  der  Abbau  der  Knochensubstanz  erfolgt.,  welche  Agentien  t 
sind,  und  weshalb  diese  ständige  Knocheneinschinelzung  uud  Neubildung 
vor  sich  geht.  Wir  müssen  auf  alle  diese  Fragen  einstweilen  eine  Ant- 
wort schuldig  bleiben.  Wir  betonen  diese  Verhältnisse  deshalb  so  sehr, 
weil  wir  unzweifelhaft  berechtigt  sind,  anzunehmen,  dal),  wenn  schon 
ein  Gewebe ,  dem  wir  eine  recht  einseitige  Funktion  zuzuschreiben  ge- 
wohnt sind,  und  von  dem  wir  a  priori  bedeutende  Stoffwechselprozesse  gar 
nicht  erwartet  haben,  in  ständigem  Flui!  sich  befindet,  um  so  mehr  alle 
anderen  Gewebe,  welche  inmitten  des  lebhaftesten  Stoffwechsels  stehen  und 
an  die  die  höchsten  Anforderungen  nach  dieser  Richtung  gestellt  werden, 
gleichfalls  einem  beständigen  Austausch  ihrer  Zellmaterialien  unterliegen. 
Eine  derartige  Annahme  erscheint  uns  besonders  naheliegend  für 
diejenigen  Organe,  deren  Tätigkeit  in  bestimmten  Grenzen  eine  fortwährende 
genannt  werden  kann  Wir  meinen  besonders  das  Muskel-  und  Nerven- 
gewebe. Letzteres  ruht,  wie  wir  wissen,  eigentlich  nie.  Beständig  durch 
eilen  seine  Bahnen  Impulse,  bald  nach  dem  Zentralnervensystem,  bald  von 
diesem  nach  den  peripheren  Organen.  Die  Nerven  steheu  in  engst 
Konnex  mit  dem  Muskelgewebe.  Es  geht  dies  schon  aus  der  ganzen  Ent- 
wicklung beider  Organe  hervor,  bei  der  sie  sehr  frühzeitig  in  Beziehung 
zueinander  treten.  Wir  wissen  auch,  dal*  ein  Wegfall  der  Innervation  die 
Muskeln  bald  zur  Rückbildung,  zur  Atrophie  bringt,  und  zwar  ganz  offen- 
bar nur  zum  Teil  infolge  ihrer  Untätigkeit.  Zum  Teil  haben  die  Nerven 
ohne  allen  Zweifel  einen  direkten  Kinflui)  auf  die  Stoffwechselvorgänge 
in  den  xMuskelzellen  selbst,   vielleicht  in  der  Weise,  wie  wir  bei  der  « 


l»ie  Bufehangan  der  rintri««!  Organe  naaawlar. 

kogenbildung  und  dessen  Abbau  in  der  Letal  6tHe  unverkennbare  Abhängig- 
keit vom  Nervensystem  feststellen  konnten.  Leider  können  wir  den  zahl- 
reichen Beobachtungen  der  reinen  Physiologie  Über  die  Funktionen  des 
gesamten  Nervensystems  von  der  physiologisch-chemischen  Seite  nichts  Ähn- 
liches an  die  Seite  stellen.  Ja,  wir  wissen  aulier  einigen  Restandteilen  der 
Nervensubstanz  fast  gar  nichts  über  die  Stoff we.-lisel  Vorgänge  im  Nerven- 
gewebe. Wir  führen  hier  Analysen  der  grauen  und  weil  tu  Substanz  de> 
llehirnes ')  an: 

W«  ißc  ürauc 

S  'i  bstanz  l. stanz 

Wasser 096'  (.«T 

Feste  Stoffe »04*06  88CMW 

Protagon 2fr  11  loso 

Inlösliches  Eiweiß  und  Bindegewebe     .  50*02  Ö0"7fl 

Cholesterin,  frei 18*19  6-80 

„           gebunden 86*96  17*01 

Nuklem -_".<4  1*99 

Neurokeratin 18«»:;  10*48 

.Mineralstoffe fr28  6*62 

Am  auffallendsten,  und  dies  trifft  auch  für  den  Aufbau  des  peripheren 
Nen  iis   zu,   ist  der  hohe  Phosphorgehalt  des  Nervengewebes.    Der 

Phosphor  findet  sich  offenbar  in  recht  verschiedenartiger  Bindung,  einmal 
als  Nuklein,  dann  in  einer  als  Protagon*)  bezeichneten  Substanz  und  als 
Lecithin.  Letzteres  kommt  teils  frei  vor,  teils  entsteht  es  Ihm  der  Spaltung 
vrsrhiedener,  mit  besonderen.  Namen  belegter,  aus  dem  Nervengewebe 
isolierter  Produkte,  so  auch  bei  der  Zersetzung  des  Protagons,  unter 
dessen  Spaltprodukten  neben  Fettsäuren  auch  eine  stickstoffhaltig-  Substanz, 
das  sog.  Cerebrin,  aufgefunden  worden  ist.  Am  eingehendsten  untei-urbt 
unter  den  aus  dem  (Jehirn  direkt  isolierbaren  Stoffen  ist  das  Cer<  i 
dessen   Aufklärung   wir  Thim  i   verdanken.    Kr   erhielt    bei    dessen 

Hydrolyse  Cerehronsäure,  Sphingosin  und  Galaktose,  und  zwai  .nr 
standen  diese  Produkte  in  folgenden   Ifrnigeiiveihältiii.sseii:    Cerehronsäure 

4&1&V»,  Sphingosin  84*46«/oi  Galaktose  21*77*/*. 

Den  Cerebron    kommt    die  Formel  CMH     M»    zu     Seine  Spaltung 
verläuft  wie  folgt : 

0i8yMHO,  +  2 II,  o  =  CMH„0,  +  l,7Haf,  NU,  +  C,B„< 

1  ■  '"broD  CerebrooaAure         Spliingoün  (Jalm 


Baumstark t  Cber  eine  neue  Methode,   das  (Jehiru    chemisch    xu  • 
bisherige  Ergebnisuc.  Zeitschr.  f.  pbynoL  ( 'Iieuue.  *J.  14  i,  l 
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Es  sind  noch  andere  mit  besonderen  Namen  belegte  Stickstoff-  und 
zumeist  auch  phosphorhaltige  Produkte  aus  dem  Gehirn  isoliert  und  be- 
schrieben worden.  Wir  sind  vorläufig  auferstände ,  ein  Urteil  über  die 
Einheitlichkeit  uud  die  Natur  dieser  Stoffe  zu  füllen,  und  verzichten  des- 
halb  einstweilen  auf  ihre  Aufzählung. '  i 

Das  Nervengewebe  enthält  stets  QboUftterin,  Fett-  und  Eiw> 
Stoffe,  und  zwar,  auüer  NukleoproteVden  und  Nukleoalbuminen.  Glo- 
bulin und  Albumin.    Die  (Jenistsubstanz   des  Nervengewebes   bildet  das 
Neurokeratin. 

Wenn  wir  die  auf  100 #  organische  Trockensubstanz  berechneten 
Werte  an  einzelnen  Bestandteilen  vergleichen,  so  fällt  vor  allem  der  hohe 
Kiweiligehalt  des  Nervengewebes  auf.  So  gibt  Chevalier*)  vom  N.  ischiadicus 
des  Menschen  folgende  Analysen  werte  an,  wobei  zu  bemerken  ist.  dali  die 
Zentralorgane  eine  ganz  ähnliche  Zusammensetzung  besitzen. 

Eiweilistoffe ~ 

Lecithin 

Cholesterin 18-22 

Cerebrin 11  -30% 

Neurokeratin 3*07  % 

Andere  organische  Substanzen  .    .  4°l0 

Auffallenderweise  ist  die  graue  Gehirnsubstanz  viel  reicher  an  Wj 
de  die  weilte.  Erstere  enthält  etwa  8ö°.'0  Wasser,  letztere  nur  70%.  D« 
Kiweißkörper  sind  hauptsächlich  auf  die  graue  Substanz  lokalisiert  und 
machen  mehr  als  die  Hälfte  ihrer  Trockensubstanz  aus. 

Der  Stoffwechsel  des  Nervengewebes  ist  uns  fast  gänzlich  unbekannt. 
Während  wir  bei  den  Muskeln  rein  äußerlich  schon  Veränderungen  — 
Verkürzung  —  bei  ihrer  Tätigkeit  beobachten  und  zugleich  Wärmebildung 
und  Glykogenverbrauch  feststellen  können,  ist  dies  bei  dem  Nervengewel 
unmöglich.  Einzig  an  den  Ganglienzellen  sind  histologische  Bilder  beschrieben 
worden,  welche  auf  Veränderungen  hinzuweisen  scheinen.  Es  ist  jedoch 
fraglich,  welcher  Natur  sie  sind.  Wir  wissen  nur,  daß  das  Nervengewebe 
zu  seinen  Funktionen  Sauerstoff  bedarf.  Es  läßt  sich  dies  in  sehr  hübscher 

'i  Vgl.  über  die  chemischen  Bestandteile  de«  Gehirns  auch  ./.  Ludtritj  II'.  77k  w- 
diehum:  Die  chemische  Konstitution  des  Gehirns  des  Menschen  und  der  Tiere.  Fr.  Pietzcker 
Tübingen  1901.  Ks  ist  zu  bemerken,  dali  die  von  Thudithum  beschriebenen  zahlreichen 
Körper  fast  durchwegs  nach  ihrer  ganzen  Darstellung  nicht  den  Kindnick  der  Einheit- 
lichkeit machen.  Sind  seine  t'nt'TSiichiuigon  als  Grundlagen  der  weiteren  physiologisch- 
chemischen  ForMhung  in  mancher  Hinsieht  ron  Wert,  BO  mull  doch  hervorgehoben 
werden,  daß  es  ihm  für  keine  seiner  Verbindungen  gelangen  ist,  den  .Nachweis  ihrer 
Einheitlichkeit  und  ihres  chemischen  Aufbans  zu  erbringen.  Der  physiologisch-chemischen 
Forschung  steht  hier  noch  ein  weites,  fast  unberührtes  Oebiet  offen.  Es  sei  ferner  auf 
die  zumeist  auf  eigenen  Arb<  l'.rfahmngen  füllende,  wertvolle  Zusammenfassung 

ron   W.  /'.  I/allifmitoH :  Die  Biochemie  der  peripheren  Nerren.    Krgebnisse  der  Physio- 
logie. (Asher  &  Spiro.)  Jg.  4.  S.  'i'A.  1905  hingewiesen. 

■)  J.  Chrvalirr:  Cheuiisrlie  l  ntersuchungen  der  Xcrvcusubstanz.  Zeitachr.  f. 
ph>siol.   Chemie.  10  97.  1886. 
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Weise  mit  Methylenblau  nachweisen.  Ks  wird  dieses  von  den  Geweben, 
wie  wir  schon  gesehen  haben,  seines  Sain  rstoifs  beraubt  und  in  das  farb- 
lose Reduktionsprodiikt  verwandelt.  Läßt  man  die  farblosen  <  »rgane  an  der 
Luft  liegen,  so  tritt  allmählich  die  blaue  Farbe  des  Methylenblaus  wieder 
auf.  Beim  narkotisierten  Tiere,  bei  dem  das  Gehirn  ganz  auiter  Tätigkeit  ge- 
setzt ist.  bleibt  die  Gehirnsubstanz  blau,  es  findet  keine  Sauerstoffzehrung 
statt.1)  Die  reichlich.-  OefätWersorgung  der  Nervenzentren  weist  schon  auf 
ihr  hohes  Sauerstoffbedürfnis  hin  und  in  der  Tat  führen  Anämien  dieser 
Teile  sehr  rasch  zu  schweren  Störungen,  ja  bis  zum  gänzlichen  Funk- 
tionsverlust. 

Man  könnte  daran  denken,  einen  Einblick  in  den  Stoffwechsel  des 
Nervengewebes  zu  erhalten,  indem  man  nach  dessen  Endprodukten  sucht. 
In  der  Tat  hat  man  in  der  Cerebrospinarflüssigkeit .  die  in  gewisser  Be- 
ziehung als  Gehirnlymphe  aufgetaut  werden  kann,  Chol  in,  ein  Abbau- 
produkt des  Lecithins,  gefunden.  Wir  können  einstweilen  mit  diesem  Be- 
funde wenig  anfangen.  Wir  wissen  nicht,  ob  wir  das  Cholin  als  richtiges 
Stoffwechselendprodukt  zu  betrachten  haben,  oder  ob  es  nicht  vielmehr 
aus  dem  Zerfall  von  Nervengewebe  hervorgeht  und  dem  eigentlichen 
Stoffwechsel  ferne  steht.  Aurh  ist  sein  Nachweis  meist  ein  indirekter  und 
vor  allem  nicht  quantitativer  geweseD.  Der  Umstand,  dal'  eine  vermehrte 
(  holinmenge  hei  degenerativen  Prozessen  auftritt,  spricht  daftlr,  datf  seine 
Bildung  mit  einer  Zerstörung  von  Nervengewebe  einhergeht,  und  es  so- 
mit nicht  als  normales  Stoffwe«  hsrlprodukt  aufzufassen  ist.  Wir  möchten 
auf  den  Befund  des  GhttiOS  kein  zu  großes  Gewicht  legen  und  viel- 
mehr den  Standpunkt  einnehmen,  daU  wir  bis  jetzt  über  die  Art  der 
Stoffumsetzungen  in  dem  Nervengewebe  gar  nichts  wissen.  Es  ist  auch 
kaum  zu  erwarten,  dal»  hier  in  absehbarer  Zeit  ein  wesentlicher  ( Di  isi lirit.t 
nach  dieser  Richtung  eintreten  wird,  Es  fehlen  uns  ja  einstweilen  alle 
Grundlagen.  Wir  kennen  den  Bau  des  Nervengewebes  in  nur  höchst 
mangelhafter  Weise.  Nun  müssen  wir  daran  erinnern,  dal»  wir  mit  wenig 
Ausnahmen  über  den  Stoffwechsel  der  unserer  Untersuchung  viel  leichter 
zugänglichen  Körperzellen  fast  gar  nichts  wissen.  Wir  kennen  nur  das  Ge- 
samtresultat  des  Stoffwechsels,  im  allgemeinen  jedoch  nicht  den  Anteil  der 
einzelnen  Organe  an*  diesem.  Wir  werden  bald  darauf  zurückkommen,  dali  es 
nicht  gelingt,  intensive  geistige  Arbeit  in  den  Resultaten  von  Stoffwechsel- 
versurhen  /.um   Ausdruck  zu   bringen. 

Man  könnte  erwarten,  dali  uns  die  Pathologie  einen  Einblick  in  die 
Stoff  Wechselvorgänge  im  Nervengewebe  gewährt.  Wir  wissen,  dali  es  sog. 


i  Unit,-  und  .(.  .V.  fifalordi  I»or  EinfluU  der  (.  bkiroformnarkose  auf  die 
intravitab?  Methylenblaufarhuiig.  Aiuerir.  Journal  of  Phjiiol  12  207.  1904.  —  Vgl 
auch  II  i.  Bagtt:  Da»  SaucntoffbedflrfniB  der  Nerven.  Zeitsehr.  f.  allg.  Phjiiol.  2  li'.'j 
lilCÖ  im-1  N'uti/.n  nil  Vn#e  nach  te  Ermüdung  der  Ncrv«<n.  Ebenda.  S.  1H0  — 
Fröhlich:  Das  Sauersfc.ffbedürfnis  der  Nerven    Ebenda.  3    131.   1«03.  Fröhlich  und 

Zur  Kenntnis  der  Erstickung  und  Narkose  der  Warmblüter  -nerven  Ebenda  4 
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funktionelle  Nervenkrankheiten  gibt,  d.  h.  Erkrankungen,  bei  tonen  wir 
anzunehmen  gewohnt  sind ,  dal»  ihnen  keine  anatomische  Veränderung  des 
Nervengewebes  zugrunde  liegt.  Wir  beobachten  die  mannigfachsten  Sym- 
ptome und  als  i-iiu-s  der  charakteristischsten  die  leichte  Ermüdbarkeit.  Man 
gewinnt  den  Eimlnnk .  als  ob  den  betreffenden  Nerven/.»ntren  ein  nur 
geringer  Vorrat  zur  Verfügung  stehe  oder  aber,  dal»  das  Brennmaterial  in 
1  AI  Weis««  ohne  genügende  Regulierung  verbraucht  wird.  Es  sind  dies 
alles  Vorstellungen  ohne  tatsächliche  Grundlagen.  Bei  den  organischen  Nerven- 
krankheiten, deren  Symptome  je  nach  den  Nervenbahnen  und  -Zentren,  die 
befallen  sind,  ganz  charakteristische  sind,  finden  wir  Degenerationen.  Es  gehen 
Nervenzellen  und  ihre  Fortsätze  zugrunde.  Wir  wollen  erwähnen,  daß  der 
Versuch  gemacht  worden  ist,  die  Auslese,  die  manche  Gifte,  wie  das  Blei, 
das  „Syphilisgift'  usw.  unter  den  verschiedenen  Nervenbahnen  treffen,  in 
Zusammenhang  mit  der  Lebhaftigkeit  der  Stoffwechselprozesse  in  ein- 
zelnen Gebieten  zu  bringen.  Es  sollen  diejenigen  Bahnen  und  Zentren  am 
ehesten  der  Einwirkung  der  einzelnen  Gifte  unterliegen,  die  durch  ihre 
beständige  Inanspruchnahme  am  meisten  erschöpft  sind.  So  verlock 
diese  von  Eätogerx)  aufgestellte  Hypothese  auch  ist,  müssen  wir  ihr 
gegenüber  doch  betonen,  da!»  sie  einstweilen  einer  direkten  Beweisführung 
unzugänglich  ist.  Solange  der  physiologische  Ablauf  der  Stoffweehsel- 
prozesse  noch  so  sehr  im  Dunkel  liegt,  ist  es  schwer,  sich  ein  richtiges 
Bild  von  den  pathologischen  Abweichungen  zu  machen.  Vorstellen  können 
wir  uns  sehr  wohl,  dal»  Zellen,  die  in  beständiger  Tätigkeit  sich  befinden 
und  beständig  ab-  und  aufbauen,  viel  eher  bestimmte  Giftstoffe  in 
aufnehmen  als  solche,  welche  /icnilicli  stabil  sind.  Wir  mochten  aber  von 
dieser  Grundlage  aus  nicht  an  eine  Erschöpfung  im  Sinne  2 
denken,  sondern  an  die  durch  die  vermehrten  Funktionen  dieser  Nerven- 
bahnen und  Zellen  stattfindende  lebhaftere  Stoffzufuhr  und  den  gestei- 
gerten Verbrauch.  Wir  wissen,  dal»  gewisse  Zellen,  z.  B.  Infusorien,  Algen- 
zellen, für  die  kleinsten  Mengen  von  bestimmten  Metallen  eine  ganz  auf- 
fallende Anziehungskraft  besitzen.  Sie  entnehmen  diese  aus  ganz  gNl 
Verdünnungen  iirul  speichern  sie  auf.  Die  Zellen  können  dabei  zugrunde 
gehen,  offenbar,  zum  Teil  wenigstens,  weil  diese  Metalle  mit  Zellbestand- 
teilen  Bindungen  eingehen  und  auf  diese  Weise  die  weiteren  Funk- 
tionen des  Zellprotoplasma  hindern  und  zum  Teil  vernichten  Fbenso 
ist  es  denkbar,  daü  die  Zwischenlagerung  der  oben  genannten  Gift- 
stoffe zwischen  die  einzelnen  Bestandteile  des  Protoplasmas  der  Nerven- 
zellen deren  normalen  Aufbau  und  damit  auch  deren  Funktion  stört.  BSG 
braucht  ja  nicht  die  Nervenzelle  als  Ganzes  eine  bestimmte  Affinität  zu 
dem  betreffenden  Gifte  zu  haben,  es  können  ja  die  beim  Ab-  und  Aufbau 
der  Protoplasmabestandteile  entstehenden  Produkte    die  Gifte  binden  und 


'I  /..  F-Iiiiiiir.  Kino  immip  Thporio  über   die  Ursachen  einig«   Nervenkrankheiten, 
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damit  der  normalen  Zusammensetzung  des  Zellprotoplasmas  eine  Grenze 
-et/en.  Wir  führen  diese  Momente  nur  an,  um  zu  zeigen,  daß  wir  auch 
ohne  den  Begriff  der  Erschöpfung  auskommen.  Andrerseits  müssen  wir 
wiederum  bedenken ,  dali  die  verschiedenartige!)  Nervenzellen  durchaus 
nicht  einheitlicher  Natur  zu  sein  brauchen.  Es  ist  wohl  möglich,  faß  die 
verschiedeneu  Funktionen  dienenden  Gruppen  von  Nervenzellen  auch  chemisch 
ganz  verschieden  aufgebaut  sind  und  einen  ganz  verschiedenen  Stoff- 
wechsel besitzen,  und  dali  in  diesem  Umstände  der  Schlüssel  für  die  ver- 
Mliiedenen  Systemerkrankungen  zu  suchen  ist  Von  ganz  besonderem  In- 
teresse nach  den  verschiedensten  Richtungen  sind  die  familiär  auftreten- 
den organischen  Krkrunkungen  des  Nervensystems,  die  Btatfl  in  ganz  engen 
Grenzen  auf  bestimmte  Hahnen  lokalisiert  sind.  Bei  diesen  tritt  der  in- 
nige Zusammenhang  des  Nerven-  und  Muskelgewebes  ganz  besonders 
klar   in   den   Vordergrund.1) 

Die  Beziehungen  des  Nervensystems  zu  allen  Organen  unseres  Kör- 
pers, seien  sie  direkte,  seien  sie  indirekte,  haben  wir  wiederholt  be- 
sprochen. Es  ist  uns  ganz  unmöglich,  sie  genauer  zu  definieren,  d.  h.  das 
Wesen  der  Heizleitung  und  der  Ileizübertragung  irgendwie  zu  erklären. 
Wir  wissen  nur,  dali  die  eigentlichen  Nervenbahnen,  die  Nervenstamme, 
selbst  nichts  weiteres  vorstellen,  als  Fortsätze  der  Nervenzellen,  mit  denen 
sie  zusammen  eine  Einheit  bilden.  Mit  den  Organen  treten  erstere  durch 
meist  wohl  charakterisierte  Endapparate  in  Beziehung.  Es  scheint  uns 
nicht  ausgeschlossen,  dal.)  es  der  physiologischen  Chemie,  namentlich  im 
Vereine  mit  der  physikalischen  gelingen  wird ,  Licht  in  diese  Prozesse 
zu  fragen.  Ks  kann  kaum  zweifelhaft  sein.  dal',  bestimmte  Zustandsande- 
rungen,  sei  es  in  den  Endapparaten,  sei  es  in  den  Nervenzellen  selbst, 
den  Anstoü  zu  bestimmten  funktionellen  Äußerungen  des  Nervengewebes 
geben. 

Bevor  wir  auf  die  Beziehungen  der  Muskulatur  zu  den  anderen  Or- 
ganen eingehen,  wollen  wir  hier  kurz  einer  dem  Muskel-  und  Nerveu- 
•be  gemeinsamen  Kcaktion  gedenken,  nämlich  der  sog.  Wärme- 
st arre.ri  Winl  ein  Muskel  allmählich  erwärmt,  so  verliert  er  bei  einer 
bestimmten  Temperatur  seine  liei,  1  ,u  keit,  zugleich  zieht  er  .vi» ±  zusammen. 
Die  Ursache  dieses  als  Warmestarre  hwwtflllimUll  Vorganges  ist  die  Ge- 
rinnung derEiweilikörper,  und  zwar  lallt  sich  zeigen,  dali  sie  nicht  pl 
lieh  eintritt,  sondern  stufenweise.  Es  entsprechen  die  verschiedenen 
Jen    den  Gerinnungstemperaturen    der   verschiedenen    Fiweil'Stoffe    An 
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Muskels.  Ganz  gleich  verhalten  sich  auch  die  Nerven.  Sie  zeigen  auch 
eine  Wärniestarre.  Mit  der  Gerinnung  des  bei  der  niedrigsten  Temperatur 
{■rinnend«?!!  Kiweil'.körperjs  Ihm  t  i i u -  Reaktionsfähigkeit  Uli  Ralfe  iOl  El 
tritt  auch  hier  wie  beim  Muskel  eine  Verkürzung  ein. 

Die  Muskeleiweillkörper  gerinnen  bekanntlich  auch  nach  dem  Kintritt 
des  Todes.  Ks  tritt  die  sog.  Totenstarre  auf,  welche  die  verschiedenen 
Muskeln  nicht  auf  einmal  ergreift.  Sie  tritt  auch  verschieden  rasch  nach 
dem  Tode  ein.  Die  Ursache  der  Totenstarre  ist  vielfach  zu  ergründen 
gesucht  worden.  Sie  beruht  sicher  auf  der  Gerinnung  der  Muskeleiweil.- 
Itoffe,  und  /.war  soll  das  als  Myogen  bezeichnete  ProteVn  speziell  an  diesem 
Prozesse  beteiligt  sein.  Dieses  soll  zunächst  in  das  lösliche  Myogenfibrin 
fliehen  und  dann  in  die  geronnene  Modifikation  übergeführt  werden. 
An  der  Gerinnselbildung  nimmt  auch  der  andere  Muskeleiweillkörper,  das 
M\nsin,  teil. 'i  Wahrend  die  Annahme,  dal'  der  Totenstarre  eine  Gerinnung 
tlei  Muskeleiweil'körper  zugrunde  liegt,  allgemeinen  Anklang  gefunden  hat. 
ist  man  jedoch  über  das  Wesen  des  ganzen  Prozesses  ni -ht  /u  einer  ein- 
heitlichen Auffassung  gelangt.  Man  hat  von  jeher  dem  Auftreten  einer  sam  n 
Reaktion  viel  Aufmerksamkeit  geschenkt.  Sie  scheint  durch  die  Bildung 
von  Milchsäure  und  durch  die  durch  diese  hervorgerufene  Pinsetzung  eines 
Teiles  der  im  Muskel  enthaltenen  Diphosphdtt  zu  Monophosphaten  bedi 

ein.  Nun  ist  beobachtet  worden,  dal>  Saure  und  speziell  auch  die  Milch- 
saure  den  Gerinnungsvorgang  beschleunigt.  Man  führt  auch  den  raschen 
Kintritt  der  Totenstarre  nach  vorausgegangenen  lebhaften  Muskelkontrak- 
tionen.  wie  z.B.  beim  Tetanus,  auf  die  Wirkung  der  in  reichlicherer 
Menge  als  unter  sonstigen  Umständen  vorhandenen  Milchsäure  zurück 
übrigens  soll  ein  Ferment  bei  der  Gerinnung  mitwirken.  Die  Lösung  der 
Totenstarre,  die  nach  verschieden  langen  Zeiten  auftritt,  ist  gleichfalls 
durchaus  noch  nicht  völlig  aufgeklärt.  Man  hat  Säuren  eine  Rolle  zuge- 
schrieben und  andrerseits  auch  autolytischen  Vorgängen. 

Obv  die  Stoffwechselvorgänge  in  den  Muskeln  bei  ihrer  Funktion 
sind  wir  nach  einigen  Richtungen  ganz  gut  orientiert.  Wir  haben  sie  alle 
schon  erwähnt.  Wir  wissen  auch,  dal»  die  Leber  offenbar  in  direkter  Be- 
ziehung zu  den  Muskeln  steht,  indem  sie  mit  ihren  Glykogenvorräten  deren 
Nahrungsbedarf  fortwährend  deckt.  Dieser  Zusammenhang  braucht  kein 
direkter  zu  sein.  Kr  kann  vielmehr  durch  das  Blut  vermittelt  sein  Dieses 
hat  bekanntlich  einen  nur  in  engen  Grenzen  schwankenden  Zuckergehalt 
Fällt  er  durch  Mehrverbrauch  von  selten  der  Muskeln,  dann  werden  die 
Leberzellen  sofort  Glykogen  abbauen  und  Zucker  an  das  Blut  abgeben.  Es 
müssen  unbedingt  auch  Beziehungen  zwischen  dem  allgemeinen  Zellstoff- 
wechsel und  dem  der  Muskeln  im  besonderen  existieren.  Will  man  beispiels- 
weise eine  Kiweümast  herbeiführen,  so  gelingt  dies  nur  dann  gnt.  wenn 
bei  reichlicher  Eiweiüzufuhr  auch  gleichzeitig  Muskelarbeit  geleistet  wird 
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Diese  Erscheinung  kann  so  erklärt  werden,  dal»  die  Muskelzellen  selbst 
unter  diesen  Bedingungen  in  vermehrtem  Malie  Kiweiü  assimilieren,  es 
ist  jedoch  auch  mütj'lirh,  dali  die  übrigen  Kürperzellen  in  irgend  einer 
Weise  zur  Mehrauf  nahine  von  Ei  weilt  angeregt  werden. 

Wir  hätten  damit  unsere  Betrachtungen  über  die  Beziehungen  der 
einzelnen  Organe  zueinander  zum  Abschluß  gebracht.  Sie  sind  gewili  viel 
mannigfaltiger,  als  wir  sie  hier  dargestellt  haben,  und  für  die  Beur- 
teilung der  im  tierischen  Organismus  vor  sich  gehenden  Prozesse  von  der 
gröliten  Bedeutung.  Es  ist  eine  unserer  wichtigsten  Aufgaben,  diese  Pro- 
bleme weiter  zu  verfolgen.  Nur  von  ihrer  möglichst  umfassenden  Kenntnis 
dürfen  wir  ein  klares  Bild  des  Zellstoffwechsels  und  der  Organfunktionen 
erwarten.  Die  Zusammengehörigkeit  und  Abhängigkeit  der  einzelnen  Or- 
gane voneinander  ist  im  allgemeinen  viel  zu  wenig  betont*  worden. 
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Wir  haben  bis  jetzt  für  jeden  Nahrungsstoff  seine  Resorptionswege, 
seine  Assimilation  und  seine  Ausscheidung  aus  dem  tierischen  Organismus 
festgestellt  und  vor  allem  die  feineren  Vorgänge  im  Gewehsstoffwechsel 
und  speziell  im  Zellstoffwechsel  zu  verfolgen  versucht.  Das  Studium  dieser 
Vorgänge  im  einzelnen  ist  heute  das  spezielle  Gebiet  des  physiologischen 
Chemikers  geworden.  Wir  würden  jedoch  einen  grolicn  Kehler  begehen, 
wenn  wir  die  chemischen  Umsetzungen  im  tierischen  Organismus  au-- 
schlielilich  von  den  einzelnen  Nahrungsstoffen  ausgehend  betrachten  wollten. 
Wir  würden  ein  ganz  falsches  Uild  des  gesamten  Stoffwechsels  erhalten 
und  müßten  in  den  wichtigsten  Fragen  die  Antwort  schuldig  bleiben.  Wir 
haben  bis  jetzt  gewissermal.»en  die  Stoffweehselpro/.esse  qualitativ  verfolgt. 
Es  fehlt  noch  die  quantitative  Betrachtung  des  gesamten  Sfoft'nms.v 
d.  h.  eine  Gegenüberstellung  der  Gesamteinnahmen  und  der  Gesamtaus- 
gaben. Wir  sind  schon  einmal  bei  der  Diskussion  der  Umwandlung  der 
verschiedenen  organischen  Nahrungsstoffe  ineinander  resp.  bei  der 
sprechung  ihrer  gegenseitigen  Vertretung  nach  ihrem  Kalorienwerte  auf 
diese  Probleme  gestoben. 

Von  besonderer  Wichtigkeit  für  das  gesamte  Stoffwech.selstudiuni  i-t 
die  Feststellung,  dal5  auch  für  den  Haushalt  des  tierischen  Organismus  das 
<  .esetz  der  Erhaltung  der  Materie  und  der  Kraft  im  ganzen  Umfange  gilt.  I  >. 
Tatsache  bildet  die  Grundlage  der  gesamten  Stoff  wechselvorsuche.  Wir 
können  durch  eine  möglichst  genaue  Kenntnis  der  Kinnahmen  und  der 
Ausgaben  für  jeden  einzelnen  Nahrungsstoff  feststellen,  weichen  Anteil  er 
am  gesamten  Stoffumsatz  nimmt.  Nur  durch  eine  Vergleichung  der  F.in- 
nahmen  und  Ausgaben  können  wir  ein  Urteil  über  den  »Zustand' 
tierischen  Organismus  gewinnen.  Sie  entscheidet  allein  exakt,  nh  das  \  er 
suchstier  seinen  Kör  per  bestand  vermehrt,  ob  es  ihn  im  Gleichgewichte 
hält  oder  aber,  ob  es  nicht  vielmehr  von  seinen  Vorräten  oder  gar  von 
seinem  eigenen  Gewebsmaterial  zusetzen  mnü,  um  die  Funktionen  seiner 
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Organe  m  bestreiten.  Die  Verfolgung  des  Körpergewichtes  allein  vermag 
diese  wichtigen  Untersuchungen  niemals  zu  ersetzen.  Eine  Zu-  oder  Ab- 
nahme desselben  kann  mannigfache  Ursachen  haben.  Solche  Schwankungen 
können  z.  B.  allein  durch  starke  YYasserrctention  oder  durch  starke  Wasser 
abgäbe  bedingt  sein.  Die  mannigfaltigen  Probleme  des  gesamten  Stoff- 
wechsels haben  zu  verschiedenen  Methoden  geführt.  Für  manche  Frage- 
stellungen genügt  die  Verfolgung  eines  bestimmten  Nahrungsstoffes,  in 
anderen  Fällen  wird  ein  klares  Bild  nur  erlangt  durch  eine  exaki,  h-.-i 
Stellung  der  gesamten  Einnahmen  und  aller  Ausgaben.  Ein  einfaches 
Problem  ist  z.  B.  die  Beurteilung  irgend  eines  Stoffes  als  Eiweilteparer. 
Hier  genügt  es  in  den  meisten  Fällen,  wenn  wir  den  Eiweiiigehalt  der 
Nahrung,  für  den  wir  im  allgemeinen,  ohne  einen  grollen  Petita  m  begehen, 
einfach  den  Stickstoffgehalt  derselben  einsetzen  können,  kennen.  Der  Gehalt 
des  Urins  und  des  Kotes  an  Stickstoff  gibt  uns  dann  an,  ob  das  Versuchs- 
tier sich  im  StickstoffgleichgcwicM  befindet  oder  nicht.  Ist  das  Tier  ein- 
gestellt, d.h.  scheidet  es  ebensoviel  Stickstoff  aus,  als  es  einnimmt,  so 
können  wir  nun  durch  Zusatz  des  auf  seine  eiweiltsparende  Wirkung  zu 
prüfenden  Stoffes  feststellen,  ob  die  Stickstoffausscheidung  ansteigt,  ab- 
fallt, oder  ob  das  Stickstoffgleichgewicht  unverändert  bleibt  Der  Versie-h 
gestaltet  sich  hier  so  einfach,  weil  nach  unseren  Kenntnissen  der  Stick- 
stoff nur  durch  die  Nieren  und  nicht  durch  die  Lungen  und  die  Haut 
abgegeben  wird,  Übrigens  ist  ein  derartiger  Versuch  nicht  als  vollwertig 
zu  betrachten.  Kr  ist  nie  ganz  eindeutig  und  lallt  infolgedessen  manche 
Fragen  unentschieden.  Wir  sind  keineswegs  berechtigt,  anzunehmen,  dall 
das  Erscheinen  des  Stickstoffs  im  Urin  ein  Kennzeichen  der  erfolgten 
totalen  Verbrennung  des  Eiweiß  ist.  Wir  wissen,  dal-S  immer  nur  ein  Teil 
Kohlenstoffs  an  Stickstoff  gebunden  im  Urin  auftritt.  Der  Beet  der 
Kohlenstoffketten  der  Bptltprodtiktfl  des  Eiweili  wird  in  anderer  Weise 
abgebaut.  Diese  Ketten  können  im  Organismus  zurückbleiben,  wenn  lau 
aller  Stickstoff  ausgeschieden  ist  und  sich  in  mannigfacher,  einstweilen 
noch    unaufgeklärter  Weise    ■DO  Stoffwechsel    beteiligen.    Jedenfalls    mulS 

bei  unkten  Untersuchungen  auch  dSe  Bcbwefeltonduddimg  mit  verfolgt 

werden.  Aher  auch  ihre  Feststellung  genügt  nicht.  Erst  eine  Kombination 
der  Harn-  und  Kotuntersuchung  mit  der  Verfolgung  der  übrigen  Aus- 
scheidungsprodukte, speziell  der  gasförmigen,  ermöglicht  uns  einen  exakteren 
Hinblick  in  die  Beeinflussung  des  gesamten  Stoffwechsels.  In  vielen 
Fallen  darf  man  sich  auch  mit  derartigen  Versuchen  nicht  zufrieden 
geben.  Wir  möchten  oft  auch  die  Umwandlung  der  kinetischen  in  po- 
tentielle Energie  genauer  kennen,  um  auch  auf  diesem  Wege  den  physio- 
logischen Nutzwert  der  einzelnen  Nahrungsstoffe  genau  einschät 
zu  können. 

Bevor  wir  auf  die  Besprechung  der  Ausführung  eines  gesamten  Stoff- 
wechselversuches eingehen,  müssen  wir  hervorheben,  dal»  ein  exakter  Einblick 
in  Fragen  des  Stoffwechsels  nur  zu  erwarten  ist.  wenn  Einflüsse,  welche  in 
keinen  engeren  Beziehungen  zu  den  gestellten  Problemen  stehen,  uniglichst 
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ausgeschlossen  werden.  Vergleichende  Versuche  unter  möglichst  denselben 
Grundbedingungen  dürfen  im  allgemeinen  nur  an  demselben  Tiere  aus- 
geführt werden.  Die  individuellen  Eigenheiten,  die  sich  in  voller  Schärfe 
auch  im  Stoffwechsel  ausprägen,  dürfen  nie  vernachlässigt  werden.  Eine 
der  wichtigsten  Forderungen,  die  man  an  einen  Stoffwechselversuch  stellen 
muH.  ist  die,  dali  er  sich  über  einen  längeren  Zeitraum  erstreckt.  Efl 
ist  nicht  möglich,  aus  dem  Verlauf  eines  stol'fwechselversuches,  der  nur 
24  oder  gar  noch  weniger  Stunden  gedauert  hat,  irgendwelche  exakte 
Schlüsse  zu  ziehen.  Es  greifen  in  diesen  Versuchstag  die  durch  die  Er- 
nährung des  vorhergehenden  Tage«  bedingten  Stoffwechselprozes.se  hinein 
und  andrerseits  kann  die  Verarbeitung  des  an  diesem  Tage  verabreich  reu 
Futters  noch  keine  vollständige  gewesen  sein.  Dem  hohen  Wert  langer  Yer- 
ii' hsperioden  hat  in  besonders  hervorragendem  Matte  Atu ttfer J)  Rechnung 
getragen.  Eine  grolle  Zahl  von  Widersprüchen  und  Differenzen  unter  den 
zahlreichen,  in  der  Literatur  niedergelegten  Stoffwechseluntersuchungen  sind 
auf  die  Nichtbeachtung  dieser  ersten  Forderung,  die  man  an  solche  stellen 
mulj,  zurückzuführen.«) 

Als  Grundlage  einer  Stoffwechselbilrtnz  dient  uns  eine  genaue 
Kenntnis  der  Zusammensetzung  der  Einnahmen  und  der  Ausgaben.  Als 
Einnahmen  kommen  die  Nahrungsstoffe  nach  zwei  Richtungen  in  Betracht 
Wir  können  sie  einmal  nach  ihrer  chemischen  Zusammensetzung  bewerten 
und  zweitens  nach  ihrem  Gehalt  an  Energie.  Wir  erfahren erstere  durch  die  che- 
mische Analyse  Es  sind  zu  bestimmen  die  organischen  und  anorganischen 
Stoffe.  Von  ersteren  wird  der  Kohlen-,  Wasser-  und  Stickstoffgehalt  ermittelt. 
Multipliziert  man  den  gefundenen  Stickstoff  mit  ü'25,  so  erhält  man  das  zuge- 
führte Eiweiti.  Exakt  ist  diese  Art  der  Eiweilibestimmung  nicht.  Es  können 
in  der  Nahrung  auch  andere  nicht  eiweiiiartige  Stick.stoffverbindungen  ent- 
halten sein.  Im  allgemeinen  ist  jedoch  ihre  Menge  unbedeutend-  Dan  Fett- 
gehalt ermittelt  man  durch  Extraktion  der  Nahrung  mit  Äther,  wobei  man 
sich  daran  zu  erinnern  hat,  «laß  ein  Teil  des  Fettes  erst  in  Lösung  geht. 
nachdem  eine  „Aufschlietfung*  des  zu  untersuchenden  Produktes  erfolgt 
ist.  3)  Aus  dem  so  bekannten  Eiweili-  und  Fettgehalt  lallt  sich  nach  Abzug 
der  Asche  die  in  der  Nahrung   vorhandene  Kohlehydratmenge  berechnen. 


•)  Siehe  W,  'f.  Aticater:  Neue  Versuche  über  Stoff-  und  Kraftwechsel  im  mensch- 
lichen Körper.  Ergebnisse  der  Physiologie.  (Asher  &.  Spiro».  Jg.  3.  497.  1904. 

*)  Wir  wollen  auch  au  dieser  Stelle  der  hoben  Bedeutum:  to  B I  off  Wechsel  unter  - 
Buchungen  unte-r  DStholOgiMheO  Medingungen  gedenken.  Die  klinische  Forschung  und 
die  experimentell©  Pathologie  sind  eng  mit  den  Fortschritten  der  Erkenntnis  des  Stoff- 
wechsels unter  normalen  Bedingungen  verknüpft.  Durch  sie  sind  mauchr  .  i  »gen 
in  diese  Forschungen  hineingetraseri  worden,  Und  manche  Störung  ließ  in  den  einen 
oder  anderen  Vorgang  einen  exakten  Einblick  tun  Ks  würde  den  Hahmen  dieser  Vor- 
lesungen zu  Mi- In-  uherschreiton ,  wenn  wir  die  zahlreichen  Befunde  aus  den  genannten 
DU/iplinen  bei  der  Besprechung  des  gesamten  Stoffwechsels  mit  D  würden.  Wir 
können  hier  nur  die  Grundzüge  und  wesentlichsten  Besultttt  wiedergeben    Dk   II 

;  ,.- ,    i,.  ~n.ir.vi  i ±  .ei-  htl  stel  ■"'  einen  derartig   mächtigen  YTiseenexweig  enegehenl 
daß  sein  vollwertig n  Mndium  nur  auf  breiterer  Basis  möglich  ist. 
s)  Vgl.  hierzu  Vorlesung  MV.  &    ,  _ 
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Durch  Trocknen  eines  aliquoten  Teiles  des  gewogenen  QanÜaelMi  und 
Wägen  des  Trockennickstandes  erhält  man  den  Hehalt  der  Nahrung  an 
Wasser.  Unter  die  Einnahmen  ist  natürlich  auch  der  Sauerstoff  zu  rechnen. 
Leider  ist  es  bis  jetzt  nicht  möglich,  seine  Aufnahme  genau  zu  ver- 
folgen. An  diesem  Umstände  scheitert  die  exakte  Beantwortung  mancher 
Fragen  aus  dem  Stoffwechselgebiete.  Die  potentielle  Knergie  der  Nah- 
rung läßt  sich  aus  ihrer  Verbrennungswärme  feststellen.  Bei  exakten  Ver- 
suchen darf  natürlich  auch  die  Temperatur  der  zugeftihrten  Nahrung  und 
der  Getränke  nicht  unberücksichtigt  bleiben. 

Den  Einnahmen  stehen  die  Ausgaben  gegenüber.  Sie  erfolgen  im 
Wesentlichen  auf  drei  Wegen.  Ein  Teil  der  Stoffwechselprodukte  vei1 
den  Organismus  durch  die  Nieren,  ein  Teil  durch  den  Darm  und  ein  Teil 
durch  die  Lungen.  Der  Kot  enthält  nicht  mir  Produkte  des  Stoffwechsels. 
sondern  auch  unresorbierte  Nahrung.  Die  Bern«  ksirhtigung  Minor  Zusam- 
mensetzung ist  von  größtem  Werte.  Sie  gibt  uns  Aufschluß  über  die  Aus- 
nutzung der  Nahrung.  Im  Harne  sind  abgesehen  von  den  Salzen  der  Stick- 
stoff-, Schwefel-,  Phosphor-,  Kohlenstoff-  und  Wasserstoffgehalt  zu  berü«  k 
Mrhtigen.  Die  drei  ersten  Elemente  geben  uns  ein  Bild  des  liweiß- 
umsatzes.  Gewöhnlich  begnügt  man  sich  mit  der  Bestimmung  der  Stickstoff- 
ausscheidung und  berechnet  aus  dem  Stickstoffwert  durch  Multiplikation 
mit  6'2.">  das  verbrannte  Eiweiß.  In  vielen  Fällen  wird  man  den  Abbau 
des  Eiweiß  auch  qualitativ  verfolgen  und  bestimmen,  wieviel  Stickstoff  dem 
Harnstoff  und  wieviel  anderen  Verbindungen  zukommt.  Um  einen  Einblick 
in  den  Energiehaushalt  zu  erhalten,  bestimmt  man  die  Verbrennungswärme 
aller  Exkrete,  ferner  die  vom  Körper  abgegebene  Wärme  und  das  der 
äußeren  Muskelarbeit  entsprechende  Wärmeäquivalent. 

Besondere  Apparate »)  erfordert  die  Verfolgung  des  Gasstoffwechsels, 
d.  h.  die  Ausscheidung  der  Kohlensäure  und  des  Wasserdampf «s  Aus  der 
gefundenen  Kohlensäuremenge  laßt  sich  der  Kohlenstoff  berechnen.  Be- 
rücksichtigen wir  die  in  den  übrigen  Exkreten  ausgeschiedenen  Kohlen- 
stoffmengen, so  erhalten  wir  zunächst  ein  Bild  über  die  Verwertung  des 
Kohlenstoffs  der  gesamten  Nahrung  im  Organismus.  Es  fragt  sich  nun. 
auf  welche  Wims«-  tril  erfahren  können,  welchen  Anteil  am  gesamten  aus- 
hiedenen  Kohlenstoff  die  einzelnen  Nahrungsstoffe ,  das  Kiweiß,  die 
Kohlehydrate  und  das  Fett,  haben.  Man  geht  bei  solchen  Berechnungen 
von  der  Gesamtstiekstoff menge  der  Ausscheidungen  aus  und  berechnet  aus 


')  Beschreibungen  derartiger  Apparate  finden  sii-.h  bei     V,  BlfUNtt  und  ./.  A\ 
rheinische  Untersuchungen  über  die  liespiratinn    der  Tiere   aus    verschiedenen   Klaasen. 
UMg$  Ann.  78.  92   189.  257.  18&0  ».  Ann.  de  chim.  et  phyi.  (3.(26.  1849.  —  /'.  Hopp*- 
tri  Apparat   zur  Messung  der  respiratorischen   Aufnahme  und  Abgabe  tun  (laxen 
v.m   Menschen  nach  nzipe   von    Heunauit.    Xeitsclir    f    ahjltoL   CbonSe    19.574. 

1894.         Max  Ptttenkofer:   Über   die    Respiration.    LUHgi  Ann.    U.  Suppl  -Hand     S    I 
184)2.   —    VbÜi  Beschreibung   eines  Apparate»   zur  Untersuchung  der   gasförmigen  Aus- 
nlungen  des  Tierkörpers    Zcitschr.  f.  Biol   11.  641.  1876.  —   flQoi  Sond/n  unil  Hoher* 
■  #t,//i    I'nt<Thi. finnigen  Ober  die  Respiration  und  dm  Gesaniutnffuerlisid  de*  Men- 
Skand.  Arch  f.  Physiol.  6.  1.  1895  und  ferner  Att*utm    1  <•    B   196  H. 
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ihr  das  zersetzte  Kiwcii'..  Da  man  den  mittleren  Kohlenstoffgehalt  des  Kr 
kennt,  kann  man  den  Anteil,  den  der  Kiweilikohlenstnff  an  dem  ausge- 
schiedenen Kohlenstoff  nimmt,  berechnen.  Man  setzt  hierbei  allerdings  vor- 
aus, dali  mit  der  Stickstoffausscheidung  auch  die  Verbrennung  des  übrigen 
Kohlenstoffgerüstes  des  Eiweiß  einhergeht.  Im  Eiweiß  verhält  sich  im 
Durchschnitt  der  Stickstoff  (11%)  ™  Kohlenstuft  (ö8»/o)  vvic'  I  !**  Mult'- 
pliziert  man  den  gefundenen  Stickstoffvorrat  mit  8^,  so  erhält  man  den 
Eiweir-kohleustoffwert  und  kann  diesen  nun  mit  der  gesamten  Kohlenstoff- 
ausscheidung verrechnen!  Der  nach  Abzug  der  auf  EiweMkohlenstoff  be- 
rechneten Knhlc-iistoffmenge  von  der  Gesamtsumme  an  Kohlenstoff  bleibend»- 
Rest  ist  dann  auf  die  stickstofffreien  Nahrungsstoffe  zu  beziehen.  Bleut 
kein  Rest,  dann  ist  nur  Ei  weil)  verbrannt  worden.  Bringen  wir  die  ausge- 
schiedene Gcsamtkohlenstoffmenge  und  den  nach  Abzug  des  Eiweibkohlen- 
stot'fs  verbliebenen  liest  in  Beziehung  zur  aufgenommenen  Kohlenstntf- 
menge,  dann  können  wir  berechnen,  ob  aller  Kohlenstoff  ausgeschieden 
worden  ist,  oder  mehr  oder  weniger.  In  den  letzteren  beiden  Fällen  ge- 
winnen wir  ein  Urteil  darüber,  ob  der  Organismus  Körpereiweil»  allein 
oder  auch  z.  B.  Fett  eingebaut  hat ,  resp.  ob  er  Eiweiii  allein  oder  auch 
stickstofffreie   Substanzen   angesetzt  hat. 

Unberücksichtigt  haben  wir  jetzt  die  Verluste  gelassen,  die  der 
Körper  durch  seine  Sekrete,  Epidermisverluste  der  Haut  und  des  Darmkanales 
und  der  anderen  Schleimhäute  erleidet.  Sie  sind  schwer  zu  bestimmen. 
Zum  Teil  kommen  sie  mit  den  Ausscheidungen  aus  dem  Darmkanal  bei 
der  Analyse  des  Kotes  mit  in  Rechnung,  sie  können  unberücksichtigt 
bleiben,  resp.  brauchen  nicht  gesondert  bestimmt  zu  werden,  weil  Um 
Menge  so  klein  ist,  daß  die  durch  ihre  Nichtbeachtung  resp.  Mitbestim- 
mung hervorgerufenen  Fehler  in  den  Bilanzzahlen  gar  nicht  zum  Ausdruck 
kommen.  Eine  besondere  Beachtung  verdient  nur  der  Stickstoffüohalt 
Kotes,  der  zum  grollten  Teil  aus  den  Darmabscheidungen  stammt.  Der 
Kot  des  Menschen  enthält  O'f» — 14//  Stickstoff,  auch  wenn  die  Nahrung 
stickstofffrei  oder  doch  stickstoffarm  ist.  Der  Kot  enthält  unter  den  stick- 
stofffreien Produkten  hauptsächlich  Fett.  Im  Hunger  scheidet  der  Mensch 
pro  die  0*6— 14// Fett  aus.  Bei  fettfreier  Nahrung  wurden  pro  Tag  '6 — 7</ 
Fett  im  Kot  gefunden. 

Zu  Bestimmung  der  Wärmeabgabe  des  Organismus  sind  ebenfalls 
besondere  Apparate  nötig.  Ein  Kalorimeter,  das  die  gleichzeitige  Bestim- 
mung des  Gaswechselsund  die  Messung  der  gebildeten  Wärme  gestattet  ist 
das  Respirations-Kalorimeter  von Alwater. *)  Dieser  Apparat,  derein 
wochenlanges  Verweilen  der  Versuchsperson  resp.  der  Versuchstiere  ge- 
stattet, besteht  aus  einem  Zimmer,  das  groll  genug  ist,  um  den  Aufenthalt 
bequem  und  behaglich  zu  gestalten.  Diesem  Raum  wird  nun  von  auiieu 
durch  eine  Ventilationseinriehtung  Luft  zugeführt,  deren  Volumen  genau 
geraessen  wird.  Ihre  Temperatur  wird  so  reguliert,  dall  sie  heim  Ein-  und 
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Austritt  aus  dem  Zimmer  genau  dieselbe  ist.  Ab  iiikI  zu  werden  der  /u- 
und  abgeführten  Luft  Proben  entnommen,  aus  deren  Analyse  die  vom 
Körper  durch  die  Lungen  und  die  Haut  abgegebenen  Mengen  an  Kohlen- 
saure und  Wasser  bestimmt  werden  können.  Es  sind  ferner  Vorkehrungen 
getroffen,  um  der  Versuchsperson  Speise  und  Getränke  zuzuführen  und 
die  abgegebenen  Exkremente  und  den  Urin  zu  entfernen.  Zu  gleicher  Zeit 
wird  nun  die  vom  Organismus  abgegebene  Wärme  mit  dem  Wärmeäqui- 
valent dci  IUI  lern  Muskelarbeit  gemessen.  Die  abgegebene  Wärme  wird 
durch  einen  Strom  kalten  Wassers  fortgeschwemmt,  das  in  Röhren  durch 
das  Zimmer  gefuhrt  wird.  Durch  genaue  Regulation  der  Temperatur  des 
Wassers  und  der  Geschwindigkeit  des  Stromes  laßt  sich  die  Wärme  ebenso 
schnell  entfernen,  wie  sie  entsteht  und  sieh  dadurch  die  Temperatur  des 
Zimmers  konstant  erbalten.  Durch  Bestimmung  der  Menge  des  abfließen- 
den Wassers  und  seiner  Temperatur  lili  sich  die  Menge  der  abgegebenen 
Wärme  ermitteln,  da  man  ja  die  Wärme  des  zugeführteu  Wassers  kennt. 
Der  Luftstrom,  der  dem  Aufenthaltsraume  Luft  zu-  und  abführt,  mul»  so 
reguliert  werden,  dal>  er  das  Zimmer  mit  derselben  Temperatur  verlällt,  wie 
er  eintritt,  so  daß  keine  Wärmezu-  oder  -abfuhr  dun  h  ihn  veranlat'-t  wird. 

Durch  Bestimmung  des  Wasserdampfgehaltes  der  in  das  Zimmer 
eintretenden  und  austretenden  Luft  erhält  man  die  Menge  des  von  dem 
K.li per  abgegebenen  Wassers.  Die  zu  seiner  Verdampfung  verbrauchte 
Warme  Dnfl  zu  der  vom  Wasserstrom  hinweggeführten  Menge  hinzuge- 
rechnet werden.  In  sehr  interessanter  Weise  hat  Atimttr  bei  seinen 
Arbeitsversuchen  das  Wärmeäquivalent  der  äuüercn  Arbeit  gemessen.  Der 
zur  Bestimmung  dienende  Kraftmesser  besteht  aus  einem  Zweirad,  das 
mit  einem  kleinen  Dynamo  im  Zusammenhang  steht.  Der  erzeugte  elek- 
trische Strom  wird  einer  Glühlampe  zugeführt  und  kommt  nun  als  WTärme 
zum  Vorschein  und  kann  direkt  gemessen  werden.  Aus  der  Dauer  der 
Arbeit  und  der  Menge  des  erzeugten  elektrischen  Stroms  läi  t  sich  die 
Menge  der  geleisteten  Arbeit  messen. 

Nach  der  angeführten  Methode  wird  die  kinetische  Energie  des 
Ivupers  aus  drei  Faktoren  berechnet.  Einmal  setzt  sich  die  Gesamtsumme 
an  Wärme  zusammen  aus  der  durch  den  Luftstrom  abgeführten,  zweitens 
aus  der  latenten  Wärme  des  vom  Körper  abgegebenen  Wasserdampfes  und 
drittens  aus  dem  Wärmeäquivalent  der  äulteren  Arbeit  Die  ersten 
Wärmemenge  hat  mancherlei  Quellen.  Sie  umfallt  die  durch  Strahlung  und 
Leitung  von  der  Haut  abgegebene  Wärme,  dann  die  durch  den  Urin  und 
die  Exkremente  bei  ihrer  Abkühlung  auf  Zimmertemperatur  entwickelte 
Wärme.  Ferner  wird  lofohl  frei  bei  der  Abkühlung  der  ausgeatmeten  Luft, 
der  Kohlensäure  und  des  Wassers  auf  Zimmertemperatur. 

Mit  Hilfe  eines  derartigen  Apparates  mm'  sieh  nicht  nur  der  Kin- 
fluli  verschiedener  Nahrini^-l-.ife  auf  den  Stoffwechsel  exakt  bestimmen 
lassen,  sondern  vor  allem  auch  ihre  Beziehung  zur  Muskelarbeit.  Wie 
wir  früher'}   schon  gezeigt   haben,   ist   es    mit  Hilfe   derartiger  Versu.  to 
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gelungen,  den  Nachweis  zu  erbringen,  daU  die  Fette,  um  zur  Muskelarbeit 
verwendet  zu  werden,  nicht  erst  in  Kohlehydrate  umgewandelt  werden 
müssen,  sondern  direkt  ihrem  Kalorienwerte  entsprechend  für  diese  ein- 
treten. 

Munter  hat  in  der  Folge  eine  groüe  Zahl  wichtiger  Stoffwechsel- 
fragen mit  Hilfe  seines  Apparates  gelöst.  Betrachtet  man  den  ganzen 
Stoffwechsel  ausschließlich  als  Energiestoffwechsel,  d.  h.  den  gesamten  Or- 
ganismus als  Maschine,  dann  interessiert  uns  in  allererster  Linie  die 
Frage,  welchen  Nutzwert  der  tierische  Organismus  aus  der  ihm  zugeflihrten 
Nahrung  zur  Bestreitung  der  äulieren  Arbeit  ziehen  kann.  Wir  müssen 
daran  erinnern,  dal'i  eine  gewöhnliche  Dampfmaschine  im  Durchschnitt 
nur  zirka  lö°'0  ihres  Brenn materiales  in  Arbeit  umsetzt.  Der  Rest  kommt 
als  Wärme  zum  Vorschein. 

Die  folgende  Tabelle  gibt  einen  Überblick  über  das  Verhältnis 
der  äußeren  Muskelarbeit  zur  Gesamtmenge  der  umgesetzten  Energie 
und  den  aus  diesem  berechneten  Nutzwert  des  Körpers  als  Maschine.1 1 


Name, 

Art  ile«   Kxpi  ii 


E.  0. 

l{nln'px[ierimente   . 
Arbeitscxperiraente 

J.  F.  S, 
BoheexpertmeDtc  . 

Arbeitsexperimente 

.1.  (  .  w. 
K'ilni'xpprimontB    . 
ArbeitKexperimento 
MniiuiuiaarbtMt .     . 
Muximiiniarbeit 
Durchschnitt     .    . 
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18 

3 

4 
B 


I 
2 

14 


vi 

12 

12 
18 


16 

8 
46 


'■■■• 


8888 

BUS 

:i;..v.» 

2357 

5056 
5332 
5143 


Plui  im 
Arbeit« 

g«V  n  Kuh* 
txptrunrni 


1613 
1440 


2C99 
2«.»7:-. 
27K6 


|H    in,,,' 

«<iuiv»lcut 

dar 

auOrrrn 

Mii-knUfar 


214 


888 


521) 

ßOl 
546 


um 

16-2 


196 
1*6 


Die  Arbeit,  die  bei  diesen  Versuchen  geleistet  worden  ist,  wurde  am 
Zweiradkraftmesser  gemessen.  In  der  vorliegenden  Tabelle  ist  ihr  Wärme- 
äquivalent in  Rechnung  gesetzt.  Man  könnte  gegen  diese  Versuche  den 
Einwand  erheben,  dalJ  es  wohl  möglich  ist,  die  Ruhetage  und  die  Arbeits- 
tage so  einzuteilen,  dafi  tatsächlich  an  letzteren  eine  bestimmte  Arbeit  zu 
den  übrigen  physiologischen  Funktionen  des  Organismus  superponiert  wird. 
Hingegen  dürfte  es  schwer  oder  ganz  unmöglich  sein,  bestimmte  Funk- 
tionen, wie  die  Nerven-  und  üehirnarbeit  in  beiden  Versuchsperioden  gleich 
zu  gestalten.  A  priori  Iftfit  sich  wohl  denken,  dall  auch  sie  mit  einem  grolien 
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Energieumsatz  verknüpft  ist.  Aivater1)  hat,  um  die  Berechtigung  dieses 
Einwandes  zu  prüfen,  einen  Versuch  bei  größtmöglichster  auch  geistiger 
Huhe  einem  solchen  hei  angestrengter  geistiger  Tätigkeit  gegenühergestcllt 
und  gefunden,  dal!  die  Geistesarheit  keine  beachtenswerte  Zunahme  des 
Umsatzes  von  Energie  oder  Stoff  bedingt.  Es  schliel.it  dieser  Umstand  n 
aus,  dali  die  geistige  Arbeit  trotzdem  mit  einem  größeren  Energieverbrauch 
einhergeht.  Es  ist  ganz  unmöglich,  die  '  i-hu  narheit  willkürlich  völlig  ein- 
zustellen. Die  Gedankenarbeit  geht  fortwahrend  weiter,  ob  nun  die  Ver- 
suchsperson, wie  es  in  Atiruters  Versuch  der  Fall  war,  Resultate  von  Ex- 
perimenten oder  eine  deutsche  Abhandlung  Bbttl  l'hvsik  studierte,  oder  ob 
sie  scheinbar  völlig  ruhend  möglichst  wenig  zu  denken  versuchte.  Für  die 
Reurteilung  der  vorliegenden  Versuche  ist  es  gleichgültig,  welchen  Anteil 
die  Gehirn-  und  Nervenarbeit  am  Energieumsatz  nimmt,  weil,  wie  Atwater 
bewiesen  hat,  der  Energieverbrauch  gleich  bleibt,  ob  nun  „absichtlich" 
geistige  Arbeit  geleistet  wird  oder  „unabsichtlich'.  Ein  Blick  auf  die  vor- 
liegende Tabelle  belehrt,  dali  nicht  jeder  Organismus  mit  gleichem  Nutz- 
effekt arbeitet.  Die  Versuchsperson  E.  0.  arbeitete  entschieden  schlechter  als 
J.S.  F.  und  J.  GL  W.  Sie  brachte  es  nur  auf  einen  Nutzungswert  von  l  ".:>%. 
J.S.  F.  dagegen  auf  162  und  J.C.W  gar  auf  l*.rö%.  Jedenfalls  arbeitet 
der  menschliche  Organismus  mit  einem  höheren  Nutzeffekt  als  eine  ge- 
wöhnliche Dampfmaschine.  Es  darf  nicht  verschwiegen  werden,  dali  die 
Beweisführung  der  eben  angeführten  Versuche  keine  absolut  exakte  ist. 
Wir  wissen  nicht  genau,  welche  Wirkung  die  gesteigerte  Muskelarbeit  auf 
die  Funktionen  der  übrigen  Organe  ausübt  Immerhin  dürften  die  ge- 
gebenen Werte  den  wirklichen  recht  nahe  kommen. 

Ist  mit  den  Fortschritten  der  Technik  und  der  Methodik  die  Frage- 
stellung eine  immer  präzisere  geworden ,  so  sind  wir  andrerseits  über 
manche  Frage  doch  immer  noch  auf  indirekte  Ermittlungen  mit.  all  ihren 
oft  erwähnten  Fehlern  angewiesen.  Es  gilt  dies  in  vielen  Füllen  für  die 
Feststellung  der  Beteiligung  der  stickstofifroieu  Nahrungsstoffe  am  Stoff- 
mvlisel.  Wir  können  zwar  ein  gewisses  Urteil  über  diese  aus  der  Ver- 
gleichung  der  ein-  und  ausgeatmeten  Luftvoluinina  uns  bilden.  Vergleicht 
man  diese  bei  normaler  Atmung,  dann  wird  man  stets  das  Volumen  der 
ausgeatmeten  Luft  gröLter  finden  als  das  der  eingeatmeten.  Die  Ursache 
dieser  Erscheinung  liegt  darin,  dal'  die  eingeatmete  Auüenluft  zunächst 
auf  Körpertemperatur  gebracht  und  zugleich  mit.  Wasserdampf  nahezu 
ganz  gesättigt  wird.  Um  wirklich  vergleichbare  Werte  zu  erhalteu,  rouü 
die  ein-  und  ausgeatmete  Luft  unter  gleichen  Bedingungen  untersucht 
werden.  Es  müssen  beide  auf  gleiche  Temperatur  und  gleichen  Druck 
gebracht  und  außerdem  getrocknet  werden.  Unter  diesen  Verhältnissen 
findet  man  nun  das  Volumen  der  ausgeatmeten  Luft  fast  stets  kleiner  als 
das  der  eingeatmeten.  Es  rührt  dies  daher,  dal',  bei  der  Verbrennung  der 
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Nahrungsstoffe  einzig  und  allein  die  Kohlehydrate  ein  dem  verbrauchten 
Sauerstoff  gleiches  Volumen  Kohlensäure  liefern,  wahrend  dies  hei  der  Ver- 
brennung der  F.i  weil. Stoffe  und  Patte  nicht  der  Fall  ist.  Bei  diesen  wird  ein 
Teil  des  inspirierten  Sauerstoffs  zur  Bildung  von  Wasser,  Schwefelsäure 
anderen  Stoffen  verweudet.  Es  erscheint  dann  dieser  Sauerstoffanteil  nicht 
mehr  in  der  Exspirationsluft.  Bei  der  Verbrennung  von  Kohlenstoff  h 
ein  Volumen  Sauerstoff  ein  Volumen  Kohlensaure.  Es  ist  in  diesem  Falle 

C't > 
das  Verhältnis  von         *    =  1.  Mit  diesem  Quotienten  bezeichnet  man  ganz 

allgemein  das  Verhältnis  der  exspirierten  Kohlensäure  zum  inspirierten 
Sauerstoff  und  nennt  ihn  respiratorischen  Quotienten.  Dieser  Quotient 
wird  mithin  bei  der  Verbrennung  der  Kohlehydrate  ■=  I  sein.  Bei  vor- 
wiegender Eiweil'kost  hat  dieser  Quotient  den  Wert  von  etwa  080,  und 
steht  das  Fett  im  Vordergrund  des  Stoffwechsels,  dann  fallt  der  Quotient 
auf  0*70.  Je  nach  dem  Ausfall  des  respiratorisnn  n  I Quotienten  können  wir 
gewisse  Rückschlüsse  auf  das  Material,  mit  dem  das  Vei -ruhsobjekl  im 
gegebenen  Falle  arbeitet,  ziehen.  Lassen  wir  z.  B.  einen  mit  Glykogen- 
vorräten  reichlich  versorgten  Hund  hungern,  so  würde  uns  der  hohe,  dei 
Zahl  1  sich  nähernde  respiratorische  Quotient  ein  Hinweis  sein,  dal»  das  Ver- 
suchstier im  gegebenen  Momente  hauptsächlich  seinen  IIau>halt  auf  Kosten 
vmi  Kohlehydraten  bestreitet.  Bald  können  wir  aus  dem  Siukeu  des  Quo- 
tienten bemerken,  dal»  der  Hund  seine  Fettdepots  angreift  und  schließlich 
von  seinem  Gewebseiweiß  zehrt.  Natürlich  wird  man  sich  im  allgemeinen 
nicht  auf  die  Bestimmung  des  respiratorischen  Quotienten  allein  ver- 
lassen, sondern  auch  die  übrigen  Ausscheidungen,  vor  allem  die  Stickstoff- 
ausfuhr berücksichtigen. 

Nachdem  wir  in  groben  Zügen  den  Gang  einer  Untersuchung  de> 
gesamten  Stoffwechsels  des  tierischen  Organismus  kurz  .ski/zieit  halten. 
wollen  wir,  bevor  wir  der  wichtigsten  Tatsachen  des  Stoffumsatzes  unter 
In  stimmten  Bedingungen  gedenken,  kurz  auf  den  Einfluß  der  durch 
das  Versuchsobjekt  selbst  geschaffenen  Verhältnisse  eingehen.  In  ei 
Linie  kommt  dessen  Grölte  in  Betracht.  Es  ist  klar,  dal'i  der  gesamt. 
Stoffwechsel  ein  um  so  umfangreicherer  seiu  wird,  je  größer  die  Hasse 
der  funktionierenden  Organe  ist.  In  letzter  Linie  ist  der  Stoffverbrauch 
auf  die  Arbeit  der  einzelnen  Zellen  zurückzuführen,  und  je  gröller  ihre 
Zahl  ist.  um  so  größer  inul»  auch  die  Summe  ihres  gesamten  Enei 
bedarfes  ausfallen.  Ks  wird  somit  ein  kleines  Tier  absolut  weniger  Nah- 
rung brauchen,  als  ein  größeres.  Natürlich  spielen  individuelle  Einfß 
eine  nicht  zu  vernachlässigende  Holle.  Wird  jedoch  nicht  der  abso- 
lute  Stoffverbrauch  in  Rechnung  gesetzt,  sondern  die  pro  Kilogramm 
Körpergewicht  umgesetzte  Energie,  dann  wird  man,  vorausgesetzt,  d,-i  man 
unter  ganz  gleichen  Bedingungen  arbeitet,  finden,  dal'  der  Stoffwc ü 
bei  kleinen  Tieren  gröl '.er  ist,  als  bei  großen.  Um  wirklich  vergleichbare 
Werte  zu  erhalten,  müssen  die  einzelnen  Stoffwechselversuche  bei 
Uuhe  und  bei  Hunger  ausgeführt  werden.  Man  erhalt  so  den  sogenannten 
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Niichternwert.')  Der  wesentliche  Grund,  weshalb  kleinere  Tiere  pro  Kilo- 
gramm Körpwgewiiht  mehr  Stoff  zersetzen  als  grolle  re,  ließt  in  folgendem. 
Je  kleiner  ein  Tier  ist,  um  so  gröüer  ist  seine  Körperoberflache  im  Ver- 
hältnis /um  Volumen  und  Gewichte  des  Körpers.  Nun  findet  der  größte 
Wiirmeverlust  durch  die  Haut  statt.  Man  kann  annehmen,  dal»  etwa  vier  Fünftel 
der  gesamten  Wärmeabgabe  durch  diese  erfolgt.  Sie  ist  der  Hautob»-rfl:i<he 
ungefähr  proportional  und  wird  somit  mit  steigender  Oberfläche  sich  ver- 
mehren. Das  kleine  Tier  mit  seiner  relativ  grölten  Oberflache  wird  relativ 
mehr  Warme  verlieren,  als  das  große.  Die  Folge  hiervon  wird  sein,  daß 
die  Wärmebildung  des  kleinen  Tieres  ebenfalls  relativ  grölier  sein  mutt, 
als  beim  grölten  Tiere,  denn  nur  auf  diese  Weise  kann  antares  seine 
Körpertemperatur,  deren  Konstanz  durch  zwei  Regulatoren  —  die  Warme- 
bildung  und  -abgäbe  —  gesichert  wird,  auf  einer  bestimmten  Höhe  halten. 
Die  folgenden  Tabellen  zeigen  einesteils  die  Abhängigkeit,  des  Sauer- 
stoff Verbrauchs  von  der  Körpergröße3)  und  geben  andernteils  eine  Ver- 
gleichung  des  Kraftstoffwechsels  von  Tieren  verschiedener  Grolle  mit  ihrer 
relativen  <  »berflachenentwicklung ") : 

I. 

Sauerstoffkonsum  verschiedener  Tiere,  nach  dem  Körpergewicht 
der  Tiere  absteigend  geordnet. 

Tierart  I  «wicht  m  U  Pro  \  *«*  '  Bl™£  **"*** 

in  «.r.tniiii  ;itifgeiiütumen 

Männliches  Kalb       .     .115  0*481 

11"'  W 

Schul         .    .    .        .Tu  0*464 

•,.,  0*490 

Hammel 85  0*400 

Puter iy-J  KM 

Hund     ....                >59  0-902 

(tau MO  G617 

Kaninchen  3*08 

.     .     .  B-48  '.'■: 

Murmeltier     ....       I  11 

Huhn 151  0-846 

Kuterich 1*22  VU 

Kreuzschnabel     .     .     .  (HÄfi  KHW4 

Grünfink    .     .  0(125  000 

„         0026  9742 

Sperling 0022 

'i   ?gl  Mi     Itubmr:    Ober  den   Kinfluß    der  Körpergröße    auf  Ötdtf-   und  Kraft- 
Wechsel.  Zeitsrhr.  f.  Hiol     I!»    BBft    HBft  WM    ueb   SIm  Uqfi   I  bar  die   Beziehungen 

zwischen  K<irprrgrOß<'    und  Stoffvcrbrnuch    dir  Hund''    Ihm   Bohl    und  Arbeit      1'jlQyrra 
Archiv    95.  158    180  tri  ' >j>t>enhcimer :  t'ber  das  Verhältnis  de«  NthntnglbwferfN 

zu  Körpergewicht  und  Körperoberfl  f   lind.  42    1901. 

'j  Mar  BmAmt;   Ober  den  Kinfluü  der  Körpergröße  auf  Stoff-  und  Kraftwecbsel 
Zeitwhr.  f.  Biol.  19.  8.  686.  1 E 

\t„,  Rubntr:  EcHaefar.f  Bfol  I  i  tu   &  MA  1888. 
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II. 


Vergleichung  des  Kraftvrecbsels  von  Tieren  (Hunden)  verschie- 
dener Größe  mit  ihrer  relativen  Oberflächenentwuklung. 


Pro  1  k<j  und 

l'ro   lcms 

Gewicht 

Oberfläche 

Pro 

\  ka   l. -wicht 

24  stunden 

Oberflieb« 

Nr. 

in  hl 

in  cm* 

Oboffliahe  in  em* 

Kalorien  dpi  16*0 

Kalorien 

I. 

Bl-20 

10*760 

344 

85*68 

U' 

II. 

24<*  | 

8-800 

366 

40*91 

111-2 

III. 

19*80 

7*500 

879 

4:V87 

r_>" : 

IV. 

18  J<  i 

7*682 

421 

i-80 

1097 

\ 

9-Ö1 

5-286 

880 

6616 

1188 

VI 

ß-50 

»'724 

878 

56*01 

1153 

VII. 

819 

2-428 

726 

r, 

1212 

Die  größere  Korperoberfläche  macht  sich  auch  geltend,  wenn  wir 
den  Stoffwechsel  junger  und  alter  Individuen  derselben  Spezies  einander 
gegenüberstellen.  Sie  allein  erklärt  jedoch  den  bedeutend  lebhafteren 
Stoffwechsel  des  jungen  Individuums  keineswegs.  Es  laßt  sich  das  dadurch 
feststellen,  daß  man  den  Stoffwechsel  nicht  in  Beziehung  zur  gesamten 
Körperoberfläche  bringt,  sondern  zur  Einheit  derselben.  Vergleicht  man 
z.  B.  den  Stoffwechsel  verschieden  großer  erwachsener  Hunde  in  der  Wr 
daß  man  ihn  pro  Quadratmeter  Körperfläche  berechnet,  so  wird  man  ihn 
für  alle  Hunde  in  engen  Grenzen  gleich  finden.  Dies  ist  nicht  der  Fall, 
wenn  man  die  ebenso  berechneten  Werte  von  jugendlichen  und  älteren 
Individuen  vergleicht.  Hier  bleibt  der  Stoffwechsel  auch  pro  Quadratmeter 
Oberfläche  bei  ersteren  gegenüber  den  letzteren  ein  größerer. 

Beim  Säugling  ist  der  Stoffwechsel  pro  Kilogramm  Körpergewicht 
ebenfalls  viel  bedeutender  als  beim  Erwachsenen,  dagegen  pro  Quadrat- 
meter Körperoberfläche  kleiner  als  bei  etwas  älteren  Kindern.  Es  ist  diese 
Erscheinung  nicht  auffallend.  Der  Säugling  leistet  im  allgemeinen  sehr 
wenig  Muskelarbeit.  Er  schläft  meistens,  und  deshalb  ist  der  Stoffverbrauch 
ein  noch  nicht  so  umfangreicher,  wie  in  späteren  Perioden. 

Sehr  herabgesetzt  ist  der  Stoffwechsel  im  Greisenalter,  und  zwar  bleibt 
der  Stoffumsatz  auch  dann  ein  geringer,  wenn  man  ihn  pro  Quadratmeter 
Körperoberfläche  berechnet  und  den  so  gefundenen  Wert  mit  dem  entspre- 
chenden eines  im  mittleren  Lebensalter  stehenden  Individuums  vergleicht.  Dir 
KohliMisiiiircabgabe  beträgt  bei  Männern  im  Alter  von  22 — 50  Jahren  pro 
Quad  ratmeter  Oberfläche  und  Stunde  etwa  1 1  "2  y,  bei  Greisen  von  70  77  Jahren 
dagegen  nur  92  </,  bei  weiblichen  Individuen  betragen  dieselben  Werte  für  ein 
Alter  von  17  —40  Jahren  11*75 £  und  von  71 — 86  Jahren  979y.*) 


')  Maynuv-Lerit  utnl  E.  Falk:  Der  Lungenguswcchsd   des  Menschen   in  verschie- 
denen Altonwtufpn    Ar.li   f  Anut  (u.  Phjsiol  )  1899.  Suppl.  314. 
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Der  Umstand,  dal'»  der  Stoffwechsel  in  den  verschiedenen  Perioden 
des  Lebens  ein  verschieden  intensiver  ist,  ist  nicht  auffallend.  Wir  dürfen 
bei  der  Betrachtung  des  gesamten  .Stoffwechsels  nicht  außer  acht  lassen, 
dali  er  sich  aus  dem  Stoff  Umsatz  zahlloser  Einzelwesen,  der  Zellen,  zu- 
sammensetzt. Dali  in  jugendlichen,  wachsenden  Geweben  die  Stoffum- 
setzungen viel  lebhaftere  sein  werden,  als  in  denen  des  Erwachsenen,  darf 
wohl  als  sicher  angenommen  werden.  Wir  wissen  auch  aus  zahlreichen 
Beobachtungen .  dali  der  Organismus  sich  an  bestimmte  Funktionen  bald 
gewöhnt  und  oft  an  ihn  zum  ersten  Male  herantretende  Anforderungen 
zunächst  mit  einem  groüen  Energieaufwand  ei  füllt  um  sie  bald  in  zweck- 
mäßigerer und  mit  weniger  Knergieverhrauch  einhergehender  Weise  zu  voll- 
führen. Es  ist  wohl  denkbar,  dali  beim  wachsenden  Individuum  die  Zellen 
allmählich  immer  ökonomischer  arbeiten  lernen.  Einstweilen  sind  wir  außer- 
stande, den  Stoffwechsel  der  Einzelzelle,  d.  h.  im  engeren  Sinne  den  Stoff- 
uinsatz  des  Protoplasmas  genauer  festzustellen.  Mehr  instinktiv  als  auf 
Grund  exakter  Forschung  drängt  sich  uns  der  Gedanke  auf,  dal»  die  Zellen 
der  Einzelindividuen  unter  sich  oft  nicht  gleichwertig  sind.  Diese  Ver- 
mutung gewinnt  Gestalt,  wenn  wir  uns  an  die  zahlreichen  Fälle  der  Pa- 
thologie erinnern,  deren  Ätiologie  mit  dem  Begriff  der  Disposition  um- 
M-hrieben  wird.  Nun  kann  es  keinem  Zweifel  unterliegen,  dafl  die  ver- 
schiedensten Stoffwechselerkrankungen  —  Diabetes,  Gicht,  Rachitis  usw.  — 
in  letzter  Linie  auf  Störungen  des  Zellstoffwechsels  zurückgeführt  werden 
müssen.  Diese  können  einen  engeren  oder  weiteren  Zellkomplex  umfassen 
und  die  ganze  Zellarbeit  eines  Individuums  als  eine  minderwertige  er- 
scheinen lassen,  ohne  dali  wir  jedoch  vorläufig  imstande  sind  ,  den  Stoff- 
wechsel irgend  eines  „geschwächten"  oder  „schwachen*  Individuums 
irgendwie  in  genügend  exakter  Weise  zum  Ausdruck  zu  bringen.  .Solange 
an  der  Zellgrenze  das  Bekannte  aufhört  und  das  Unbekannte  anfängt, 
dürfen  wir  nicht  erwarten,  einen  exakten  Einblick  in  die  Physiologie  und 
Pathologie  der  Zelle  zu  erbalten.  Müssen  wir  somit  mit  voller  Schärfe 
hervorheben,  daß  vorläufig  die  Bezeichnung  einer  pathologischen  Abartung 
einer  Zellfunktion  oder  des  gesamten  Stoffwechsels  einzelner  Zellen  nur 
einen  Begriff  für  unser  heutiges  Wissen  darstellt,  so  darf  andrerseits  die 
Bedeutung  des  Zelllebens,  des  Stoffwechsels  der  Zelle  und  ihrer  Funk- 
tionen, unter  der  Betrachtung  des  gesamten  Stoffwechsels  des  Körpers  nicht 
notleiden. 

Interessante  Einblicke  in  den  Ablauf  des  gesamten  Stoffwechsels 
hat  uns  sein  Studium  unter  bestimmten  Bedingungen  gebracht.  Vor  allem 
ist  der  Stoffwechsel  bei  völliger  Entziehung  der  Nahrung  geprüft  worden. 
Unter  diesen  Umständen  lebt  der  tierische  Organismus  zunächst  von  seinen 
Vorräten,  und  schließlich  zehrt  er  von  seinen  eigenes  Geweben.  Die  Dauer 
und  der  ganze  Verlauf  des  Hungerstoffwechsels  ist  in  erster  Linie 
an  den  Körperzustand  heim  Beginne  des  Hungerns  gebunden.  Sobald  ein 
bestimmter  Bruchteil  der  Kurpei  Substanz  verbräm  ht  ist.  tritt  der  Tod 
ein.   Von  Einfluß  auf   die  Dauer  der  Hungerperiode  wird  natürlich   at 
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die  Lebhaftigkeit  des  Stoff  Umsatzes  sein.  Nach  dem  oben  Besprochenen 
müssen  wir  a  priori  erwarten,  daß  jugendliche  Individuen  der  Nabrungs- 
entziehung  rascher  erliegen  als  ältere.  Ebenso  ertragen  Tiere,  welche 
überhaupt  einen  sehr  ImflffMMWI  Moffwechsel  haben,  wie  die  Kaltb: 
das  Hangars  langer  als  die  Warmblüter.  Hunde  können  ohne  jede  Nafa- 
rungszufuhr  bis  6  Wochen  leben,  Vögel  im  allgemeinen  .".  80  Tage.  Fische 
und  Schlangen  l/i — 1  Janr-  Xl,,n  t"'im  HBnachen  sind  lange  Hungerperioden 
beobachtet  worden.1) 

I  >ic  erste  auffällige  Erscheinung  bei  völliger  Nahrungsentziehunu 
ist  der  Verlust  an  Körpergewicht,  dem  in  relativ  recht  kurzer  Zeit  ein. 
Abnahme  der  Körperkraft,  folgt  Hunde,  die  hungern,  verhalten  sich  bald 

'  ruhig.  Sie  schlafen  viel  und  verfallen  gegen  das  Ende  der  Hur 
Periode  in  einen  soporösen  Zustand.  Der  gesamte  Stoffwechsel  der  Tiere 
nimmt  mit  dem  Verlust  an  Körpergewicht  ab.  Berechnet  man  den  Stoff- 
umsatz jedoch  auf  ein  Kilogramm  Körpergewicht,  dann  findet  man.  dal  Bl 
gegenüber  dem  des  ernährten  Tieres  nur  wenig  verändert  ist  In  kurzer  Zeit 
stellt  sich  das  Hungertier  auf  ein  bestimmtes  Stoffwechselminimum  ein. 
■  las  sehr  lange  konstant  beibehalten  wird.  Zunächst  zehrt  der  Organismus 
an  seinen  Vorräten  an  Kohlehydraten  und  an  Fett.  Ki stire  sind  mefa 
aufgebraucht,  rnunterbrochen  wird  vom  Beginn  der  Hungerperiode  au  Ei 
zersetzt.  Die  Menge  des  KörpereiweiL),  die  der  tangndfl  Organismus 
zur  Bestreitung  des  Stoffwechsels  zusetzen  muli,  hängt  in  erster  Linie  von 
dem  Gehalt  des  Körpers  an  stickstofffreien  Stoffen  ab.  Kann  er  solch 
grolter  Menge  verbrennen,  dann  wird  Körpereiweiß  vor  der  Zersetzung  ge- 
schützt Am  ersten  Hungertage  ist  in  den  meisten  Fällen  »ine  btamdw  hohe 
sti<  kstoffausscheidung  beobachtet  worden,  und  zwar  besonders  dann,  wenn 
diesem  eine  an  Ei  weilt  reiche  Ernährung  vorausjjin-.'.  Man  hat  das  Ansteigen 
der  Stickstoffausscheidung,  welches  in  einzelnen  Fällen,  so  bei  Kaninchen 
am  dritten  und  sogar  noch  am  fünften  Tage  nach  dem  Beginne  des 
Hungerns  eintritt,  darauf  zurückgeführt,  dali  in  diesem  Zeitpunkt  die  dem 
Körper  zur  Verfügung  stehenden  Kohlehydrate  aufgebraucht  seien ,  und 
deshalb  ein  ei  weil  sparender  Faktor  in  Wegfall  komme.2)  F.s  scheint 
übrigens,  dall  diese  Steigerung  des  Eiweißumsatzes  durchaus  keine  kon- 
stante Erscheinung  ist    und   offenbar   auch   von   der  Tierspezies  abhängt 


')  L.Luciani:  Das  Hungern.  Studieu  und  Experimente  am  nfenaehett.  Voae.   Ham- 
burg-Leipzig  1890.  —  J.B.Jokanns<m,  !■'  Lundgren,  h'las  SondJn  n ml  Bahrt  7. 
Heitrage    zur  Kenntniü   de«  Stoffwechsels    beim    hungernden    Menschen.    Skand.  Arch  f. 
l'bvsiol.  7.  89.  189«.  —    C.  Lehmunn.  i'r.  Mülhr.  1.  Munt:,  II  Senator,  N.  Zimt*:  I 
Buchungen    an   zwei    hungernden  Menschen.     Vitrhotes  Archiv     l.'tl.    Suppl.    1 
H.  Ttgerstedt:   I>as  Minimum  ffwecbseh   beim  Mensches.    HordU  M>- 

87.  1897.  —    Vgl.  auch  -  die  <iröBe  des  Energiebedarfes  dei 

llunperzustande     Zehschr.  f.  Biol.    41.    113.    l'.KJl.    —    Vgl  bexOgL  weiterer  Literatur 

Webir:  Über  Hungeratoff  Wechsel.  Ergebnisse  der  Pbysiol  (Asher 
i    Ui    -   702    1902. 

*)  fi.  Mai,     Der  Stoffwechsel  im  Fieber.  Experimentelle    rnterenchnng.  Zeitaehr. 
f.  Biol.  30.  1.  1894 
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Gerade  bei  Kaninchen  ist  es  aulierordentlich  schwer,  den  Tag  zu  bestimmen, 
an  dem  die  Hungerperiode  nun  wirklich  einsetzt,  biese  Tiere  hesit/en  in 
ihrem  außerordentlich  volu ruinösen  Darm  und  speziell  im  Coecum  stets 
grolle  Massen  von  nur  zum  Teil  verwerteten  Nahrungsstoffen,  von  denen 
de  gewifl  noch  einige  Zeit  leben  können.  Bei  Hunden  beobachtet  mau  im 
allgemeinen  eine  gleichmäßige,  langsam  abnehmende  Stiekstoffausschei- 
dung.')  Der  Einfluli  von  der  Hungerperiode  vorausgehender  eiweißreicher 
Nahrung  auf  die  Stickstoffauscheidung  des  ersten  Hungertages  hei  diesen 
hat  Voif1)  in  den  folgenden  drei  Versuchen  nachgewiesen  Kr  bestimmte 
den  pro  Tag  ausgeschiedenen  Harnstoff.  Der  Versuchshund  erhielt  beim 
ersten  Versuche  vor  dem  Beginne  der  Hungerperiode  tätlich  2500  £ 
Fleisch,  beim  zweiten  Versuch  lf>00  g  und  heim  dritten  eine  gemischte  an 
EiweiK  arme  Kost 

Harnstof  faussch.idung  in  i<ramm  in  24  Bland  OB: 
VitmioIi  ]         Vorsnch  II        Versuch  III 


,1.  Hungertag 

60*1 

26*6 

138 

2- 

249 

18  6 

115 

3. 

l'i-l 

16-7 

10-2 

•»• 

L7-8 

1411 

122 

"■• 

12  2 

14h 

121 

ö 

!:::; 

12  8 

12  6 

7. 

12  5 

L2*9 

11-8 

& 

101 

121 

10  7 

Kinen  Cberblick  über  die  Stickstoffausseheidung  beim  Menschen  bei 
einem  fünftägigen  Hungerversuch  gehen  die  folgenden  von  Tigento&l ») 
mitgeteilten  Zahlen : 


Letzter  BOtlg 


1. 
2 
B 

4 


1  lungertag 


1.  Elttag 

•» 


K  irjn  r 
gewicht 
in  Kilo- 
gramm 

r>7* 

64D 
040 
68*1 
64U 

i 


Zersetzt  in  Gramm 


Stickstoff 


28*41 

1217 

18-61 
13-69 

1147 
26-44 

1807 


i  aa 

87 

806 
168 

181 

178 

181 

<',4 

31 


Eofak- 

hydraU* 

867 


Alkohol 


28 


250 


11 


(H-mmt- 

um  witz  pro 

Kilogramm 
umsatr.  in    ...  "  __ 

-  ä: 

Kaiorion 

8706 

:;;•■-_• 
2102 

2021  312 

1968         Bl  I 

81-8 
2487  Bc  l 

24in  36*8 


')   M   KuMa>/a«a  uml   R    \tiuta.    Zur    Kraxe    der    Zuckerbildung    auw    Fett 
Tjerkörper.  Arch.  f  «Anor  I     l*9H.  431. 

»I    Vo,i:  Bfmtmm  Handbuch    ft  1881. 

•)  /toben  Ti./r, stritt .    Lehrtatfe  '•  ^""     ,:''    ' 

S.  Hl.  S  Hirtel.  Leipzig  1906 

ALdrrb.lJr«,    l,by.i..|o«|1wb»  K  b*l«l«.  )  I 
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Aus  diesen  Zahlen    geht  hervor,   dal)    d«I    hungernde    Mensch 
sehr  rasch  auf  einen  bestimmten  Minimalverbrauch  einstellt. 

Im  weiteren  Verlauf  der  Hungerperiode  lebt  der  Organismus  aus 
-rhlui  lirh  auf  Kosten  seines  Eiweiß  und  seiner  Kettvorr&te.  Die  Kohle- 
hydrate sind  rasch  aufgebraucht  und  kommen  besonders  in  der  späteren 
Zeit  neben  dem  Fett  fast  gar  nicht  mehr  in  Betracht  Der  hungernde  Orga- 
nismus geht  mit  seinem  Eiweill  recht  sparsam  um.  Von  den  (iesamtkalorien. 
die  er  verbraucht,  fallen  84 — 90°, „  auf  den  Fettumsatz  und  nur  etwa  1" 
bis  10%  auf  Eiweiß.  Dies  gilt  naturlich  nur  für  fettreiche  Tiere.  Auch 
bei  diesen  wird  nach  einiger  Zeit  der  Fettvorrat  aufgebraucht  und  der 
<  irganismus  genötigt  sein,  den  größten  Teil  seines  Kalorienbedürfnisses  auf 
Eosten  der  EiweiUsubstanzen  zu  decken.  Man  beobachtet  in  diesem  Zeit- 
punkte einen  raschen  Anstieg  der  Stickstoffaussrheidung  im  Harn  Er  ist 
bereits  von  Voit1)  beobachtet  und  seither  viel  diskutiert  worden.  Tatsäch- 
lich sind  die  Versuchstiere  im  Moment  des  Eintrittes  der  prämortalen  ver- 
mehrten Stickstoffausscheidung  nicht  fettfroi.  Man  kann  oft  noch  ganz 
beträchtliche  Kettmengen  nachweisen.  Aus  diesem  Umstände  hat  man 
schlössen,  dal)  die  vermehrte  EiweiBzersetzung  nicht  unmittelbar  auf  die 
völlige  Aufzehrung  der  Fettvorrate  zurückzuführen  sei,  sondern  andere  Ur- 
sachen haben  müsse.  /'.  .V.  Schuh  !)  nimmt  an ,  daß  die  prämortal  ge- 
steigerte Eiweißzersetzung  auf  den  Untergang  zahlreicher  Zellen  zurüi  k- 
/uführen  ist.  Es  Ist  in  der  Tat  denkbar,  dal»  die  Zellen,  deren  Leiste; 
fähigkeit  beim  Hunger  auf  das  äulierste  angestrengt  wird  und  die  unter  sorg- 
fältiger Erhaltung  ihres  notwendigsten  Bestandes  fortwährend  .Material  zur 
Bestreitung  des  gesamten  Stoffwechsels  abgeben  müssen,  zuletzt  versagen 
Sie  geben  stets  und  empfangen  von  aullen  nichts.  Die  prämortale  Steigerung 
der  Sticksfofiausscheiduug  kann  durch  Zufuhr  von  Rohrzucker  bei  Kanin- 
chen verhindert  werden.  Kaufmann*)  fütterte  hungernde  Kaninchen  täg- 
lich mit  25—300  Rohrzucker.  Sie  starben  am  18.  bzw.  19.  Hungertage, 
ohne  dal)  die  genannte  Erscheinung  eintrat  Dieser  Vorsuch  ermöglicht 
keine  einwandfreie  Entscheidung  der  Frage  nach  der  Ursache  der  gegen 
Ende  der  Hungerperiode  auftretenden  Steigerung  des  Eäweißamfü 
ist  denkbar,  daü  die  Zufuhr  des  Rohrzuckers  das  Zugrundegehen  der  Zellen 
verhindert.  Andrerseits  spart  das  zugeführte  Kohlehydrat  natürlich  Eiweil«. 
Aus  diesem  Grunde  kann  die  bei  totalem  Hunger  eintretende  prämortale 
Steigerung    der    Stickstoffausscheidung    ausbleiben.     Übrigens    darf    nicht 


')  E.  Vmt :    Cber    die  ßröfle    des  Energiebedarfes    der  Tiere  im  Hungerzuatande. 
Zdtsefar.  t  BtaL  41.  113    1901,         l'ie  Bedeutung  des  Körperfottes  für  die  BlireU 
setzunv  des  hungernden  Tieres.    Ebenda.    41.  502    1901.         Cber  die  Ursache  i: 
nähme  dtt  EiweJßzer^etzung  während  des  Hunger».  Ebenda.  41.  660.  1901. 

')  F.  iV.  Schulz:   Cber   die  Uraacüe  der  Zunahme  der  Ki  /.ung   währen J 

des  Hungers.  Zeitsrhr.  f.  Biol.  41.  3f>8    1901  und:  Beitrage  zur  Kenntnis  des  Stoffwechsel 
bei  unzureichender  Ernährung.  Pßügers  Arch.  76.  379.  1899. 

*)  M.  J\<tti/»<anit:  Cber  die  Ursache  der  Zunahme  der  Eiueilixereetzung  während 
des  Hungers.  Zeitsehr.  f.  Biol    41.  76,  1901. 
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auber  acht  gelassen  weiden,  dal'.,  svie  schon  betont  worden  ist1),  ohne 
Zweifel  das  Fett  als  Lösungsmittel  für  viele  .Stoffe  eine  grolie  Rolle  spielt 
und  gewili  nicht  allein  als  Reservematerial  in  Funktion  tritt.  Gerade  bei 
den  umfangreichen  .Stofftransporten  von  einer  Zelle  zur  andern  dürfte 
dem  Fettgehalt  der  Gewebe  eine  große  Rolle  zukommen.  Ist  er  auf  »-in 
Minimum  herabgesunken,  so  wird  der  Stoffaustausrh  gewiß  uotleiden  und 
damit  der  ganze  Stoffwechsel.  Auch  dürfen  wir  nicht  vergessen,  dal!  offen- 
t  bar  das  Fett  als  solches,  wie  es  in  den  Fettzellen  abgelagert  liegt ,  vom 
Körper  nicht  verbrannt  werden  kann.  Es  muli  zunächst  aus  der  Zelle  her- 
ausgeschafft werden.  Sehr  wahrscheinlich  unterließt  es  hierbei  einer  Spaltung 
in  Glyzerin  und  Fettsäuren.  In  letzter  Linie  wird  auch  hierfür  die  Zell- 
arbeit herangezogen,  denn  nur  die  Zelle  liefert  die  Fermente.  Dali  unter 
den  großen  Entbehrungen,  mit  denen  die  Zellen  arbeiten.  «  lilii-rlii  h  auch 
die  Fermentbildung  leiden  muH,  ist  ganz  klar.  Man  könnte  a  priori 
auch  denken,  datt  das  Oxydationsvermögen  des  hungernden  Organismus 
bedeutend  herabgesetzt  ist.  Das  ist  nun  nicht  der  Fall,  wenigstens  gilt  es 
nicht  für  die  gesamten  Oxydationsprozesse.  M.  ATmoU  und  .V.  Sieber*)  gaben 
einem  Kaninchen  von  2*617  ip  Körpergewicht  POy  Benzol  subkutan.  Es 
konnten  im  Harn  0*8070  Phenol  nachgewiesen  werden.  Nun  hungerte  das 
Versuchstier  drei  Tage.  Es  wog  am  dritten  Tage  2*436 ty.  An  diesem 
erhielt  es  wiederum  POy  Benzol  subkutan  und  schied  nun  0*8840  Phenol 
aus.  Beim  Hunde  fiel  der  Versuch  in  demselben  Sinne  aus.  Andrei 
deutet  die  Beobachtung,  dal»  im  Hunger  die  Menge  des  neutralen  Srhwefels 
gegenüber  dem  oxydierten  zunimmt,  auf  eine  Verminderung  der  O.v 
tionsfähigkeit  des  hungernden  Organismus.  Bestimmte  Schlüsse  nach  dieser 
Kichtung  dürfen  wir  vorläufig  nach  den  vorliegenden  Versuchen  nicht  ziehen. 
Es  ist  wohl  möglich,  dall  das  Oxydatinnsvermötreu  nur  nach  bestimmter 
Richtung  herabgesetzt  ist.  Andrerseits  haben  wir  hei  der  Besprechung  der 
i  arischen  Oxydation  auf  die  Wichtigkeit  der  vorbereitenden  Spaltung  einer 
Verbindung  für  deren  totale  Verbrennung  hingewiesen.1) 

W  ird    die    Nahrungsentziehung    abgebrochen    und    dem  Organismus 
!"  i    Nahrung   zugeführt,   so    erholt   er  sich  sehr  rasch     I- 1   ei  setzt  zu- 
nächst seine  Körperverluste   und  sucht  sich  auf  seinen  früheren  Bestand 
zu  bringen. 

Es  ist  nun  von  hohem  Interesse,  dali  der  tierische  Organismus 
während  des  Hungers  sein  Körpennaterial  in  sehr  verschieden ein  Grade 
angreift.  A  priori  sollte  man  erwarten,  dali  diejenigen  Organe  die  gn 
Kinbulle  erleiden,  welche  am  meisten  in  Anspruch  genommen  werden. 
Das  ist  nun  nicht  der  Fall.  Im  Gegenteil,  es  findet  zu  diesen  am 
meisten  in  Anspruch  genommenen  Organen  offenbar  von  den  für  die 
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tion  zu  messen  im..  -lull  der  <Üfte  und  Krankheiten  ul  QMtyne 
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haltung  des  Lebens  weniger  wichtigen  Organen  ein  lebhafter  Stoff  trans- 
port  statt  Wir  sind  einem  solchen  in  sehr  umfangreichem  Malle  bei  der 
Betrachtung  der  Lebensweise  und  des  Entwicklungsganges  des  Lachses 
begegnet')  und  haben  damals  schon  die  Frage  aufgeworfen,  ob  wir  nicht 
auch  beim  Hungertier  umfangreiche  Synthesen  aus  dem  Abbaumaterial 
der  weniger  wichtigen  Zellen  annehmen  müssen.  Wir  können  uns  vor- 
stellen, daü  z.  B.  das  Herz,  dessen  FunktionstUchtigkeit  für  die  Erhaltung 
des  Lebens  von  gröllter  Bedeutung  ist,  sein  Zellmaterial  unverändert  bei- 
behält und  sein  ßetriehsmaterial  von  anderen  Geweben  bezieht.  Andrer- 
seits ist  es  auch  möglich,  daß  die  Muskelzellen  des  Herzens  fortwährend 
ab-  und  aufgebaut  werden.  Wir  haben  vorlaufig  noch  gar  keinen  Einblick 
in  die  Lebensdauer  einer  Zelle  und  können  gar  nicht  beurteilen,  ob  sie 
von  länger  dauerndem  Bestände  ist,  oder  aber,  ob  sie  sich  dauernd  er- 
neuert und  dauernd  assimiliert  und  Stoffe  abgibt.  Ist  letzteres  der  Fall, 
dann  müssen  sich  offenbar  in  den  Geweben  des  hungernden  Tieres  ganz 
gewaltige  Umsetzungen  vollziehen. 

i  "/72)  gibt  folgende  Gewichtsverluste  des  Körpers  während  dee 
Hungers  an.  Die  Zahlen  beziehen  sich  auf  Versuche  an  Tauben  und  an 
einem  Kater.  Sie  geben  den  Gewichtsverlust  in  Prozenten  des  ursprüng- 
lichen Organgewichtes. 


Tauben 

Kater 

Tauben 

Kater 

Pro/ 

!•     II     t     !■ 

Pro/. 

tot« 

Fett  .    .    . 

.     98 

97 

Hoden    .    . 

— 

Milz  .    .    . 

71 

67 

Haut       .     . 

. 

21 

Pankreas 

.       64 

17 

Nieren    .     . 

.       32 

26 

Leber      .     . 

.       52 

64 

Lungen  .     . 

.        22 

18 

Her/       .     . 

.       45 

Knochen 

.        17 

14 

Gedärme 

.       42 

18 

Nervensystem 

2 

Muskeln 

.      12 

31 

Man  sieht  aus  dieser  Zusammenstellung,  daß  die  Organe,  die  fort- 
während in  Tätigkeit  sich  befinden,  wie  das  Herz,  die  Lungen,  die  Nieren 
und  das  Nervensystem,  bedeutend  weniger  an  Gewicht  abnehmen  als  die 
übrigen  Organe.  E.  Voii  hat  den  Ei nf lull  der  Tätigkeit  der  Organe  auf  die 
Erhaltung  ihres  Bestandes  noch  dadurch  hewiesen,  dal',  er  Tauben  mit  kalk- 
armer, im  übrigen  genügender  Nahrung  fütterte.  Bei  der  Sektion  zeigte 
o  sich,  dal'  diejenigen  Knochen,  welche  fortwährend  gebraucht  worden 
waren,  viel  weniger  an  Kalk  eingehüllt  hatten,  als  z.  B.  das  Brustbein  und 
der  Schädel.  Diese  beiden  waren  ganz  porös  geworden.  Offenbar  hatten 
die  ersteren  Knochen  auf  Kosten  der  letzteren  ihren  Bestand  möglichst 
auf  der  Höhe  erhalten.    Von   besonderem  Interesse  ist  in  dieser  Hinsicht 


')  Vgl.  VorlMting  XVI,  &  378. 
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auch  die  Beobachtung  von  E.  /7%<r  an  Hunden,  denen  er  die  Pankreas- 
drüse exstirpiert  hatte.  Kr  fand,  wie  schon  früher  erwähnt  worden  ist'i. 
daß  bei  diesen  Tieren  die  Leber  nicht  an  Gewicht  verliert,  sondern  ehei 
zunimmt.  Offenbar  spielt  bei  ihnen  die  Leber  als  Umwandlungsstatte  von 
Eiweiß  resp.  Fett  in  Zucker  eine  bedeutungsvolle  Roll 

An  dem  Gewichtsverlust  der  <  )rgane  nehmen  wohl  alle  Stoffe  teil.  Fortwäh- 
rend wird  von  dein  Hungertier  Wasser  abgegeben,  und  zwar  auch  dann,  wenn 
ihm  keines  zugeführt  wird.  Wasser  wird  ja  fortwahrend  bei  der  Verbrennung 
von  Fett  und  Eiweiß  gebildet.  Auch  Mineralstoffe  werden  bestündig  ausge- 
s  tneden.  Der  Organismus  hiilt  seine  Knnktionen  möglichst  lange  aufreiht, 
auch  selbst  die,  welche  er,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  entbehren  könnte. 
So  nimmt  allerdings  die  Sekretion  der  ("lalle  während  der  Ilungerzeit  ab. 
sie  bleibt  aber  sehr  lange  bestehen.  Auch  die  Milcbsekretion  dauert  lauge 
an.  Hingegen  hört,  wie  die  Untersuchung  des  Mageninhaltes  des  Hunger- 
künstlers  Succi  zeigte,  die  Magensekrotion  auf. 

F.in  sehr  wichtiges  Krgebnis  dieser  Hungerversuche  ist,  daß  der 
tierische  Organismus  unter  allen  Umständen  Stickstoff  ausscheidet.  Allerdings 
kann  die  Menge  des  zersetzten  Eiweiß  eine  minimale  werden,  gputi  hört  der 
Kiweißverhratich  nie  auf.  Das  Eiweiß  nimmt,  wie  wir  schon  bei  der  Be- 
sprechung des  Gesetzes  der  Isodvnamie')  betont  haben,  eine  Sonderstellung 
unter  den  organischen  Nahrungsstoffen  ein.  Es  kann  durch  keinen  anderen 
Nahrungsstoff  ersetzt  werden.  Es  gelingt,  einen  Hund  mit  Eiweiß  allein  zu 
ernähren  und  sogar  den  Körperbestand  zu  vermehren.  Niemals  ist  dies  der 
Fall,  wenn  der  gesamte  Kalorienbedarf  dur<h  stickstofffreie  Stoffe  gedeckt 
wird.  Auch  dann  gelingt  es  nicht,  das  Versuchstier  vor  Gewichtsverlust  zu 
schützen,  wenn  Fett  und  Kohlehydrate  in  weit  größeren  Mengen  verabreicht 
\\«rden,  als  der  Kalorienmenge  entspricht,  mit  der  das  Versuchstier  vorher 
mit  F.iweii  seinen  Stoffwechsel  in  ein  bestimmtes  Gleichgewicht  eingestellt 
hatte.  Sobald  das  Eiweiß  in  der  Nahrung  fehlt,  beginnt  der  Hungerstoff- 
verhsel,  d.  h.  es  wird  Korpereiweiß  zerset/t.  Das  Tier  lebt,  zwar  einige  Tage 
langer  als  bei  absolutem  Hunger,  es  geht  aber  schließlich  an  Fi  weil  Inniger 
zugrunde.  Die  Eiweißzersetzung  zeigt  bei  verschieden  großer  Zufuhr  von 
Ehrelfi  in  der  Nahrung  ein  recht  eigentümliches  Verhalten.  Je  mehr  Eiweiß 
dem  Organismus  zugeführt  wird,  um  so  mehr  zersetzt  er.  Es  gelingt  aller- 


.  Pfl   roEfattni  V,  8.91 

')  Übrigen«  sind    die  Beobachtungen    über  die  Beteiligung  der  einzelnen  Organe 
i.ihI  v.-.i   allem  Ihren  Hestandteile  am  Gewichtsverlust  sehr  ungenügend  und  unzureichend. 
Wir  h:il>en  uns  in  der  gegebenen  Darstellung  an  die  allgemein  angenommenen 
niBse   gehalten,  möchten  aber  ausdrücklich   betonen,   dal)   wir  einem   wenig  sorgfältig 
durchgearbeiteten  Oebich-  |lgOnflTHilli1lil     ^8    »sl  nicht  daran  zu  Kneifein,    dall 
faltige  Untersuchungen    der  Verluste    .1.  'igaue   an   einzelnen   Bc II  unli.-ilen. 

die  sich  natürlich  auf  grolle  Durchschnittswerte  beziehen  müssen,  uns  ganz  neue  Gesichts- 
punkte übei    den  intermediären  Stoffwechsel  und  TOT  allem  auch  über  die  Beziehungen 
der  einzeluen  Organe  zueinander  auhahnen  werden.    Die  bekannten  Versuche 
bilden  .len  er-teij  Anfang  derartiger  Betrachtungen 
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dings,  durch  eine  sehr  beträchtliche  Steigerung  der  Eiweibzufuhr  Eiweil '•- 
ansät/  /u  bewirken.  Dieser  Eiweiltansatz  hält  jedoch  unter  gewöhnlichen 
Verhältnissen  nicht,  lange  an.  Die  Körper/ollen  nahen  offenbar  das  Bestreben, 
sich  auf  einem  ganz  bestimmten  Bestände  zu  erhalten.  Man  kann  ein  \  er- 
suchstier  mit  verschiedenen  Eiweibmengen  in  das  sog.  Stickstoffgleich- 
gewicht bringen.  In  diesem  scheidet  das  Versuchsobjekt  ziemlich  genau 
soviel  Stickstoff  aus,  wie  es  einnimmt.  Diese  Verhältnisse  treten  besonders 
klar  zutage,  wenn  nicht  die  Stil  kstoffausscheidung  an  einzelnen  Tagen  zum 
Vergleich  herangezogen  wird,  sondern  diese  in  Perioden  von  mehreren 
Tagen  mit  dem  eingenommenen  Stickstoff  verglichen  wird. 

Der  Umstand,  dab  eine  Steigerung  der  Eiweiüzufuhr  auch  eine  solche 
des  Gesarotstoffwechsels  zur  Folge  hat,  schien  einen  Einblick  in  die  sehr 
wichtige  Frage  zu  geben,  ob  bei  den  im  Organismus  sich  vollziehenden  Um- 
setzungen und  Verbrennungsprozessen  das  Zellmaterial,  das  Protoplasma, 
Sieh  direkt  beteiligt  oder  aber,  ob  man  scharf  zwischen  Nahrungsstoffen  und 
Zellbausteinen  zu  unterscheiden  hat.  In  dieser  Frage  berühren  sich  die 
wichtigsten  Probleme  des  gesamten  Stoffwechsels.  Es  wird  fast  allgemein 
angenommen,  dal >  bei  den  tierischen  Verbrennungen  in  erster  Linie  das 
Nahrungseiweib,  das  auch  als  zirkulierendes  Ei  weil'  bezeichnet  worden  ist 
zugrunde  geht  und  das  „lebendige"  Protoplasma  nur  bei  Eiweibmangel 
im  allgemeinen  zur  Bestreitung  der  Ausgaben  mit  herangezogen  wird.  Es 
scheinen  mancherlei  Beobachtungen  für  eine  solche  Annahme  zu  sprechen. 
Auffallend  ist  vor  allem,  wie  leicht  und  rasch  das  zugeführte  Kiweib  zersetzt 
wird.  In  wenigen  Stunden  erscheint  der  ganze  Nahrungsstickstnff  im  Harne 

ler.  Kaum  ist  er  resorbiert,  so  beginnt  auch  schon  seine  Ausscheidung. 
Wenn  auch  die  gleichzeitige  Zufuhr  von  Fett  und  Kohlehydraten  die 
Ki ueibzersetzung  etwas  vermindert,  so  verläuft  diese  doch  im  ganzen  ganz 
Ähnlich  wie  bei  reiner  Fleischnahrung.  Für  die  gegebene  Auffassung  ist 
auch  die  Tatsache  ins  Feld  geführt  worden,  dali  die  Eiweilizersetzung  in 
weiten  Grenzen  vom  Eiweißbestand  des  Körpers  unabhängig  ist  Die  An 
nähme,  dalJ  die  Zellen  der  Gewebe  des  erwachsenen  tierischen  Organismus 
im  ganzen  stabil  sind  und  im  Wesentlichen  mit  Hilfe  der  ihnen  durch  die 
Nahrung  zugeführten  Spannkräfte  arbeiten,  hat  etwas  sehr  Bestechendes. 
Die  Zelle  entnimmt  dem  Blut  resp.  der  Gewebsflüssigkeit  die  Stoffe,  deren 
ur  Ausführung  ihrer  Funktionen  bedarf.  Sie  selbst  erhält  ihren  Bestand 
aufrecht.  Dal)  ab  und  zu  die  eine  oder  andere  Zelle  ihr  Baumaterial  er- 
neuert und  sich  unter  Umständen  ganz  neu  aufhaut,  kommt  im  <;«■- 
samtstoffwechsel  wohl  kaum  zum   Ausdruck. 

Dieser  sehr  einfachen  Vorstellung  des  gesamten  Stoffwechsels  stehen 

näherer  Betrachtung  viele  Tatsachen  gegenüber,  welche  ohne  weiteres 
mit  der  gemachten  Annahme  nicht  in  Einklang  gebracht  werden  können. 
Es  ist,  wie  wir  schon  wiederholt  erwähnt  haben,  besonders  in  den  letzten 
Jahren   klar  erkannt   worden1),   dali   die  Verdauung  der   Nahrungsstoffe 

')  bjml  Abdahaldcn:  Die  Bedeutung  der  Verdammt.'  der  KiweiBkörper  für  deren 
Assimilation.  Zentralblatt  für  Stoffwechsel-  und  Vi-rdauungskrankheiteri.  .!«r.  h.  S.  647.  1904. 


Gesamtsioflwcclibi'l.  1. 


679 


nicht  allein  den  Zweck  hat,  diese  der  Resorption  zuganglieh  zu  machen. 
Unzweifelhaft  steht  das  Restreben,  die  den  verschiedensten  Quellen  ent- 
stammenden Produkte  in  die  den  gesamten  Körper  aufbauenden  Stoffe 
umzuprägen,  im  Vordergrund.  Die  Nahrungsstoffe  werden  im  Darmkanal 
unter  der  Einwirkung  der  Fermente  nicht  nur  resorptionsfähig,  sondern 
in  allererster  Linie  assimilationsfslhig  gemacht.  Die  Starke,  das  Pflanzen- 
glykogen,  wird  bis  zu  den  Traubenzuckermolekülen  abgebaut  und  zum 
grölten  Teil  zu  tierischem  Glykogen  wieder  aufgebaut.  Wir  wissen  vorläufig 
nicht,  wieviel  resorbierter  Traubenzucker  in  dieses  ühergeht,  und  wissen 
auch  nicht,  ob  im  ganzen  Tierreich  ein  einheitliches  Glykogen  existiert. 
oder  ob  nicht  vielmehr  sogar  die  verschiedenen  Zellarten  einer  und  der- 
selben Tierspezies  verschiedene  Glykogenartcn  aufbauen.  Hier  können  wir 
nicht  exakt  entscheiden,  ob  die  Vorbereitung  zur  Assimilation  wirklich 
von  so  hoher  Bedeutung  ist  und  hier  nicht  der  Zweck,  die  Kohlehydrate 
resorptionsfahig  zu  machen,  die  Verdauung  beherrscht  Ganz  gleich  liegt 
die  Frage  bei  den  Fetten.  Ja,  hier  könnte  man  sogar  den  Eindruck  ge- 
winnen, als  ob  Nahrungsstoffe  unverändert  zur  Ablagerung  gelangten.  Ge- 
spalten wird  das  Fett  ja  unter  der  Einwirkung  der  Verdauungssafte  auch. 
Es  entstehen  Fettsauren  und  Glyzerin,  welche  sich  jedoch  in  der  Dann- 
waud  selbst  wieder  zu  Fett  vereinigen.  Es  ist  gelungen ,  im  tierischen 
Organismus  fremdes  Fett  zur  Ablagerung  zu  bringen.  Wir  haben  be- 
reits eingehend ')  erörtert,  dal»  ohne  allen  Zweifel  die  Fettdepots  im  gesamten 
Haushalt  des  Organismus  eine  Sonderstellung  einnehmen.  Es  ist  fraglich. 
ob  der  tierische  Organismus  auch  ihm  fremde  Fettsubstanzen  zu  den 
physiologischen  Funktionen  im  Zellstoffwechsel  selbst  verwendet.  Immer- 
hin kommen  wir  vorläufig  auch  beim  Fett  mit  der  Vorstellung  aus,  dali 
li<  Verdauung  es  ausscliliH'lich  zur  Resorption  vorbereitet.  Allerdings 
muli  hervorgehoben  werden,  dal'  die  Fettdepots  verschiedener  Tiere  unter 
normalen  Umstanden  nach  ihrer  Zusammensetzung  durchaus  nicht  gleich- 
wertig sind.  Wie  weit  die  vorhandenen  Unterschiede  von  der  Verschieden- 
heit der  Nahrung  abhängig  sind,  ist  noch  eine  offene  Frage.  Im  allge- 
meinen darf  man  wohl  annehmen,  daß  auch  das  in  den  Depots  enthaltene 
Fett  eine  für  jedes  Tier  spezifische  Zusammensetzung  zeigt,  falls  dem 
tierischen  Organismus  durch  die  ausschließliche  Zufuhr  einer  bestimmten 
Fettart  die  Möglichkeit,  durch  Umsetzungen  und  Auswahl  das  ihm  passende 
Fett  zu  bilden,  nicht  benommen  i.-t 

Es  ist  auf  alle  Fälle  sehr  beachtenswert,  mit  welcher  Leichtigkeit  und 
Raschheit  der  tierische  Organismus  die  Fef  f  Substanzen  und  die  kompli- 
zierteren Kohlehydrate  im  Darmkanale  unter  der  Mitwirkung  von  Fer- 
menten in  die  einfachen  Komponenten  zerlegt,  um  sie  ebenso  rasch  wieder 
aufzubauen  und  schließlich  im  Momente  ihres  Gebrauches  die  gebildeten 
iukte  wieder  abzutragen.  Noch  viel  auffallender  werden  diese  schon 
recht  komplizierten  Prozesse,  wenn  wir,  wie  es  bereits  geschehen  ist  *),  das 


•l   Vu'l.  Vorlesung  VI    S.  n.i 
*)  Vgl.  Voriwung  XI.  S.241. 
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Verhalten  der  Eiweilisubstanzen  im  tierischen  Organismus  verfolgen.  Wir 
sehen  im  Darmkanal  einen  weitgehenden  Abhauprozeil  sich  vollziehen.  Nun 
sind  die  Kiweil'ikörper  in  bezug  auf  ihre  Aminosäuren  offenbar  recht  ähn- 
lich zusammengesetzt.  Wir  finden  stets  mit.  wenig  Ausnahmen  diese! 
Bausteine.  Nur  in  den  Mengenverhältnissen  der  einzelnen  Aminosäuren 
finden  sich  ganz  beträchtliche  Unterschiede.  Trotz  dieser  Differenzen  sind 
die  SerumeiweiUkörper,  soweit  unsere  Kenntnisse  ni.  in  n.  uU-nh  zusammen- 
gesetzt, gleichgültig,  ob  das  zugeführte  Kiweitf  der  Nahrung  in  seiner 
Zusammensetzung  den  SerumeiweiL'ikörpern  nahe  steht  oder  nicht.  ■ )  Sind 
auch  die  Untersuchungen  nach  dieser  Richtung  noch  in  den  ersten  An- 
fängen, so  weisen  doch  verschiedene  Beobachtungen  darauf  hin.  dal',  das 
Nahrungseiweili .  bevor  es  in  die  Blutbahn  resp.  in  den  großen  Kreislauf 
ritt,  und  bevor  es  zu  den  Geweben  gelangt,  so  transformiert  wird,  dali 
es  seinen  ursprünglichen  Charakter  verliert  und  den  Körpereiweü>stoffen.  zu- 
nächst speziell  den  Serumciweillkörpern,  angepalit  wird.  Ks  ist  nirht  Nah- 
rungseiweitf,  das  im  Blute  und  den  Geweben  zirkuliert,  sondern  Körper- 
eiweiß.  -)  Es  ist  mliglich,  dal»  eine  weitere  Verfolgung  der  Eiweil.uniwand- 
lung  auf  dem  Wege  der  Resorption  und  Assimilation  und  namentlich  ein 
exakterer  Einblick  in  den  Aufbau  des  Eiweitimoleküls  die  gesamten  Um- 
wandlungen als  recht  einfache  erscheinen  laut.  Vorläufig  scheint  es  uns 
für  die  ganze  Auffassung  des  Eiweilistoffwechsels  geboten,  die  eben  darge- 
legten  Verhältnisse  nicht  zu   vernachlässigen.    Sie   lassen   dir    i  zei 

sang   als  eine  nicht  so  einfache  erscheinen.    Sicher  muli  das  Er 
bevor  es  verbrannt  wird,   in  den  Geweben  wiederum  zu  einfacheren  Bio* 
steinen  abgebaut  werden.  Die  groLJe  Frage  ist  nur  die,  weshalb  der  tierische 
iiuanisnius  das  Nahrungseiweiü,  das  er  doch  so   rasch  verbrennt,   zuerst 
seinem  ganzen  Aufbau  anpaüt. 

Uns  scheint  gerade  in  der  Beantwortung  dieser  Frage,  wie  wir  fruln 
schon  erwähnt  haben,  die  Lösung  des  Rätsels  des  großen  Eiweißbedarfs  zu 
liegen.  Gewil»  vollzieht  der  tierische  Organismus  alle  diese  weitgehenden 
Umwandlungen  in  erster  Linie  deshalb  ,  um  die  Nahrungsstoffe  den  Zellen 
in  einer  Form  bieten  zu  können  in  der  diese  sie  nutzbar  zu  machen  ver- 
mögen. Wir  müssen  immer  wieder  daran  erinnern,  dal',  die  Zellen  in  letzter 
Linie  mit  Fermenten  arbeiten,  und  diese  in  äul'erst  feiner  Weise  auf 
stimmt  aufgebaute  Verbindungen  eingestellt  sind.  Es  unterliegt  keinem 
Zweifel,  dali  die  Gewebszellen  Stärke,  Nahrungsfett  und  -eiweii«  nicht  ab- 
zubauen und  zu  verwerten  vermögen.  Der  Dann  arbeitet  ihnen  vor  und 
liefert  ihnen  ganz  spezifisch  aufgebaute  und  zusammengesetzte  Nahrungs- 


')  find  Abderhalden  und  Franz  Samuely:  Beitrag  zur  Frage  nach  der  Assimila- 
ti  ni  des  Nabrungseiweiö  im  tierischen  Organismus.  Zeitsehr.  f  phvsiul  Chemie.  46. 
193.  1906. 

:l  Wir  weiden  an  anderer  Stelle  (vgl.  Vorlesung  XXIX )  auf  eiu  anderes  wicl 
Hilfsmittel  (Biologische  Methode)  zur  Entscheidung  der  Frage,  ob  das  Naln 
eiweiß  direkt  in  die  Hluthabn  und  die  Kewebssäfte  übertritt  odi-r  nicht,  eingeben. 

s>  Vgl.  Vorlesung  XI,  B  241  ff. 
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sloffe.  Auf  diese  stets  sich  gleich  bleibenden  Produkte  sind  die  Gewebs- 
zellen ein-  für  alleraal  eingestellt.  Ihr  gesamter  Aufhau  entspricht  ihnen. 
Mit  dieser  Vorstellung  kommen  wir  wohl  bei  den  Kohlehydraten  und  Fetten 
aus,  denn  diese  können ,  wenigstens  beim  erwachsenen  Individuum,  unter 
bestimmten  Bedingungen  als  reine  Brennmaterialien  betrachtet  werden. 
Die  Größe  ihres  Verbrauches  erklart  sich  ohne  weiteres  aus  der  Grotte  der 
vom  Organismus  umgesetzten  Energie.  Werden  mehr  Kohlehydrate  oder 
Fettstoffe  verabreicht,  als  der  Organismus  /nr  /eil.  braucht,  so  setzt  ei 
beide  an.  Ganz  anders  verhalt  sich  das  Eiweiß.  Es  beherrscht  den  ganzen 
Stoffwechsel.  Vermehrte  Eiweißzufuhr  steigert  den  gesamten  Stoff umsatz! 
Weshalb  ist  überhaupt  der  Eiweißbedarf  ein  so  großer  V  Mit  der  Einteilung 
in  „zirkulierendes"  Eiweiß,  d.  h.  in  Eiweiß,  das  als  Brennmaterial  zu  be- 
trachten ist.  und  in  ..organisiertes',  d.  h.  am  Zellaufbau  beteiligtes  EfrreÜ >. 
ist  für  das  Verständnis  der  großen  Mengen  von  Eiweiß'),  die  Tag  für  Tag 
zersetzt  werden,  nichts  gewonnen.  Tatsächlich  liegt  kein  Beweis  vor.  daß  diese 
Einteilung  des  Körpereiweiß  in  zwei  scharf  getrennte  Gruppen  eine  Berech- 
tigung hat.  Wir  möchten  das  gesamte  Körpcreiuciß  vielmehr  unter  einem 
einheitlichen  Gesichtspunkte  auffassen  und,  wie  wir  schon  früher  auseinander- 
gesetzt haben,  den  großen  Eiweißbedarf  des  tierischen  Organismus  auf  den 
Umstand  zurückführen ,  daß  bei  der  Adaptierung  des  Nahrungseiweiß  an 
das  Körpereiweil.  eine  mehr  oder  weniger  große  Zahl  von  Bausteinen  als 
zur  Synthese  ungeeignet  ausscheiden.  Der  Darm  erhält  ein  Gemenge  von 
Aminosäuren,  aus  denen  er  diejenigen  herausnimmt,  die  ihm  passen,  und 
zwar  in  ganz  bestimmten  Mengenverhältnissen.  Auch  hier  tritt  das 
des  Minimums  in  sein  Recht !  Auch  hier  richtet  sich  die  Verwendbarkeit 
der  Bausteine  im  einzelnen  nach  den  im  Minimum  vorhandenen.  Diese 
Vorstellung  gilt  natürlich  nur  solange  als  zu  Recht  bestehend,  als  der  ein- 
wandfreie Beweis  aussteht,  daß  die  tierischen  Zellen  unserer  jetzigen  An- 
nahme entgegen  in  weiterem  Umfange  fähig  sind,  die  einen  Aminosäuren 
aus  anderen  zu  bilden.  Einstweilen  machen  unsere  Kenntnisse  über  ihn  u 
Abbau  in  den  Geweben  solche  Prozesse  wenig  wahrscheinlich.  Nun  besitzen 
die  verschiedenartigsten  Zellkomplexe  ebenfalls  wieder  ihr  bestimmte! 
Eiweiß  es  sei  z.  B.  an  die  Histone  erinnert  — ,  das  wiederum  von  ilci 
Zeih  iweikiahrung,  den  Serumeiweißkörpern,  mehr  oder  weniger  gtark  in 
seinem  Aufbau  abweicht.  Auch  hier  wird  abgebaut  und  wiederum  wählt 
die  Zelle  aus  den  Bausteinen  aus,  dies  r  paßt  ihr,  jener  ist  unbrauchbar! 
So  können  wir  uns  vorstellen,  daß  dei  Mensche  Organismus  bei  einem  an 
und  für  sich  gar  nicht  umfangreichen,  sicher  beständig  stattfindenden 
Zellumbau  große  Mengen  von  Eiweiß  braucht.  Kr  sichert  sich  durch  die 
hohe  Eiweißzufuhr  unter  allen  Umstanden  eine  genügende  Menge  von 
Bausteinen  der  verschiedensten  Art.  Die  unbrauchbaren  Aminosäuren  weiden 
rl  desamidiert  und  vielleicht  die  stickstofffreien  Kolilenstoffketten 
weiter  verwendet.  Auch  im  Himgerstoffwechsel  muß    der  l  Haanch 

Vgl.    Emil  Ahdrrhahi>M:  Ziu   I  -.Mit«.' 
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ein  auffallend  hoher  sein,  denn  auch  hier  wird  nicht  das  den  Gebrauchs- 
stätten aus  Organen  von  geringerer  Bedeutung  zugeführte  Transporteiweiß 
direkt  verwertet.  Auch  hier  findet  ein  Abbau  und  eine  Auswahl  von  Fall 
zu  Fall  statt. 

Nun  bleibt  als  auffallendes  Phänomen  nur  noch  die  Tatsache,  daß 
eine  erhöhte  Eiweißzufuhr  den  ganzen  Stoffumsatz  steigert,  d.  h.  nicht 
nur  den  des  Kiueil.  .-illcm!  Vielleicht  findet  dieser  Befund  in  dem  l'm- 
8tande  seine  Erklärung,  daß  der  tierische  Organismus  offenbar  keine 
Depots  fUr  überschüssiges  Eiweiß  besitzt.  Es  geht  dies  schon  daraus  her- 
vor, daß  es  so  schwer  ist,  Eiweiß  unter  normalen  Ernährungsverhältnissen 
beim  erwachsenen  tierischen  Organismus  zum  Ansatz  zu  bringen.  Unter 
diesen  Umstanden  ist  es  wohl  denkbar,  daß  er  die  erhöhte  Eiweißzufuhr 
mit  einem  gesteigerten  Zellauf-  und  -umbau  beantwortet,  um  die  gebotenen 
Bausteine  im  ganzen  Umfange  ausnutzen  zu  können. 

Wir  möchten  mit  diesen  Darlegungen  nur  hervorheben,  welche  Wich- 
tigkeit der  Aufrechterhaltung  des  ganz  spezifischen  Zellaufbaus  jeder  ein- 
zelnen Tierspezies  und  vielleicht  jedes  einzelnen  Individuums  zukommt. 
Bei  diesem  spielen  vermöge  des  ungemeinen  Formenreichtums  ganz  offen- 
bar die  ProteYne  die  wesentlichste  Rolle.  Die  große  Eiweißzufuhr  garantiert 
dem  tierischen  Organismus  seine  Eigenart  und  die  seiner  Zellen  und  damit 
seinen  ganzen  Stoffwechsel! 

Wir  müssen  an  dieser  Stelle  nochmals  hervorheben,  daß  der  ge- 
samte Eiweii'istoffweehsel  bis  jetzt  fast  nur  von  einem  Gesichtspunkte 
aus  beleuchtet  worden  ist.  Man  hat  die  Schnelligkeit  der  Eiweißzersetyung 
identifiziert  mit  der  Schnelligkeit  der  Stickstoffausfuhr.  Wir  besitzen 
jedoch  keinen  exakten  Anhaltspunkt  für  die  Annahme,  daß  die  Stick- 
stoffabspaltung  aus  dem  Eiweiß  resp.  dessen  Abbauprodukten  nun  wirk- 
lich auch  das  Signal  für  den  totalen  Zusammenbruch  des  ganzen  Mole- 
küls ist.  Es  verbleiben  noch  nach  den  zur  Bildung  des  Harnstoffs  ab- 
gegebenen Kohlenstoffatomen  Kohlenstoffketten  zurück,  welche  muh 
mancherlei  Verwendung  finden  können.  Es  ist  möglich,  daß  die  Zellen 
das  Eiweill  deshalb  so  bevorzugen .  weil  sie  ihm  alle  Verbindungen  ent- 
nehmen können,  die  sie  brauchen.  Es  ist  denkbar,  daß  die  genannten 
Kohlenstoffketten  Zucker  liefern,  und  ebenso  ist  es  möglich,  daß  Fett  aus 
ihnen  hervorgeht. 

Bb  ist.  nie  die  vorliegenden  Erörterungen  zeigen,  nach  unseren 
jetzigen  Kenntnissen  ganz  unmöglich,  eine  auf  exakter  Forschung  beruhende 
Erklärung  des  Eiweißstoffwechsels  zu  geben.  Wir  können  wohl  Hypothesen 
aufstellen.  Vorläufig  verdient  keine  einen  Vorzug.  Keine  ist  imstande,  alle 
bekannten  Tatsachen  über  den  ganzen  Eiweißumsatz  so  in  sich  zu 
einigen,  daß  den  Forschungsergebnissen  in  allen  Teilen  ungezwungen 
Rechnung  getragen  wird.  Wir  müssen  diese  Fragen  vollkommen  offen  lassen 
und  darauf  hinweisen,  daß  nur  von  neuen  Fragestellungen  und  neuen  Experi- 
menten ausgehende  Untersuchungen  uns  hier  vorwärts  bringen  können  und 
eine  Diskussion  der  verschiedenartigen  Erklärungsversuche  aus  Mangel  an 
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gesicherten  Grundlagen  zur  Zeit  wenig  fruchtbar  ist.  Immer  und  immer 
wieder  treffen  wir  bei  den  verschiedenartigsten  Stoffwechselfragen  auf  den 
Stoffumsatz  der  Zelle,  auf  die  Zellarbeit.  Der  Kegriff  des  intermediären 
Stoffwechsels  ist  ein  recht  gangbarer.  Wir  treffen  bei  jeder  Gelegenheit 
auf  ihn.  Es  ist  hier  der  Ort  hervorzuheben,  daß  er  für  uns  nicht,  wie 
man  aus  der  Literatur  leicht  den  Kindruck  gewinnen  könnte,  eine  be- 
kannte Grolle  ist,  und  dal'»  uns  vorläufig  jede  klare  Einsicht  in  den  Zellstoff- 
wechsel fast  vollkommen  fehlt.  Wir  kennen  vorlaufig  nur  die  ganz  groben 
Etappen  des  gesamten  Stoffwechsels.  Ein  immenses  Forschungsgebiet  liegt 
muh  fast  ganz  uubeackert  vor  uns.  Erst  die  volle  und  klare  Erkenntnis 
dieser  Tatsache  wird  es  uns  ermöglichen,  völlig  unbefangen  mit  neuen 
Hilfsmitteln  und  neuen  Methoden  siegreich  in  dieses  Dunkel  vorzudringen 
und  an  Stelle  der  Hypothesen  mehr  und  mehr  die  Tatsachen  sprechen  m 
lassen.  Wir  sind  deshalb  an  dieser  Stelle  auf  den  Eiweiilstoffwechsel  auf 
etwas  breiterer  Basis  noch  einmal  eingegangen,  weil  schließlich  alle  Stoff- 
wechselfragen ,  welcher  Art  sie  auch  sein  mögen ,  direkt  oder  indirekt  in 
das  Problem  des  Eiweißumsatzes  im  tierischen  Organismus  eingreifen.  Die 
Unsicherheit,  die  vorläufig  dieses  noch  beherrscht,  überträgt  sich  auch  auf 
alle  anderen  Untersuchungen  in  diesem  Gebiete  in  mehr  oder  weniger 
umfangreichem  Maße  und  erklärt,  zum  Teil  wenigstens,  die  mannigfachen 
Antworten,  die  verhältnismäßig  ganz  einfach  erscheinende  Kragen  des  Stoff- 
wechselgebietefl  von  jeher  gefunden  haben. 

Wir  müssen  in  diesem  Zusammenhang  nochmals  des  Umstandes  ge- 
denken, daß  es  außerordentlich  schwer  gelingt,  einen  Eiweittansatz  zu  be- 
wirken. Auffallenderweise  ist  Muskelarbeit  von  besonders  günstigem  Einfluß. 
Die  Bedeutung  der  Arheit  zur  Kr/.ielung  von  Eäweiümästung  ist  dem  Kliniker 
gehen  langst  bekannt.  Einwandfrei  bewiesen  ist  eigentlich  nur  ein«'  Stick- 
stoffreteution.  Es  erscheint  weniger  Stickstoff  im  Irin,  als  dem  Organismus 
zugeführt  wurde.  Was  aus  dem  im  Körper  verbliebenen  Stickstoff  geworden 
ist,  ist  uns  vorläufig  unbekannt.  Aus  den  Versuchen  von  Srhmtrr')  scheint  her- 
vorzugehen, dali  das  vom  Körper  zurückgehaltene  ..Eiweili"  nicht  dem  übrigen 
K  irpereiweill  gleichwertig  ist.  Die  „Eiweißmast*  geht  rasch  wieder  verloren, 
indem  der  Körper  sich  beim  Tbergang  zu  gewöhnlicher  Ernährung  bald 
nieder  auf  seinen  gewohnten  Eiweil  bestand  einstellt.  Ks  gilt  dies  in  antil 
Linie  für  die  durch  sehr  reichliche  Eiweißzufuhr  bedingte  Stickstoffretention. 
Werden  gleichzeitig  an  eine  Körperfunktion,  wie  z.  R  an  die  Muskeln. 
bei  der  Arbeit  erhöhte  Anforderungen  gestellt,  so  können  wir  uns  wohl 
vorstellen,  daß  die  einzelnen  Zellen  sich  durch  Vermehrung  ihres  Zellen- 
materiales  diesen  anzupassen  suchen. 

Beim  wachsenden  Organismus  liegt  gleichfalls  ein  Anlaß  vor,  Eiweiß 
zurückzuhalten.  Er  braucht  Haumaterial.    Direkte  Versuche  belehren  denn 

Mas  ffoftrmar:  DtlM    (ttl  Btdaotaig    überreichlicher    KiweiÜiialirung    fur   den 
M.fUicl.M.1    Pftügtr*  Althiv    110.  227.  1906.  -  Virl    MMb  KM  BtfmtttSu     I  ta  den 
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in  der  Tat,  dali  das  wachsende  Individuum  beständig  Stickstoff  ansetzt.  In 
ganz  entsprechenden  Verhältnissen,  wie  der  wachsende  Organismus,  be- 
findet sich  der  erwachsene  während  der  Schwangerschuft.  Auch  hier  findet 
in  ausgedehntem  Malta  bestandig  Gewebsneubildung  statt.  Dementsprechend 
wird  vom  schwangeren  Hunde,  wie  P.  Bar  und  li.  Datmajf1)  nacbgewi 
haben,  fortwahrend  Stickstoff  aus  der  Nahrung  zurückgehalten.  Diese  Stick- 
stoffretention  trat  auch  bei  einer  Nahrung  ein,  mit  der  das  Versuchstier 
sich  vor  der  Schwangerschaft  im  Stickstoff gleichgewichte  befunden  hatte 
Aus  dieser  Tatsache  geht  hervor,  dali  der  sich  entwickelnde  Fötus  nicht 
auf  Kosten  der  Gewebe  des  mütterlichen  Organismus  loht,  sondern  gewisser- 
maßen  in  die  gesamte  Ernährung  desselben  eingeschaltet  ist.  her  mütter- 
liche Organismus  nutzt  die  ihm  in  der  Nahrung  gebotenen  Stoffe  und 
speziell  die  Eiweillkörper  besser  aus. 

Wir  haben  bei  der  Besprechung  der  Vertretung  der  einzelnen 
Nahrungsstoffe  durch  einander  und  hei  dem  Überblick  über  deren  Stellung 
im  Haushalte  des  tierischen  Organismus  bereits  die  Bedeutung  jedes  ein- 
zelnen für  bestimmte  Funktionen  besprochen.  Wir  haben  gesehen.  dal>  die 
Kohlchydratzersetzung  in  erster  Linie  von  der  Muskelarbeit  abhängig 
ist,  da  Li  jedoch  auch  die  Fette  direkt  und  auch  die  Eiweil'.stoffe  als  Kraft- 
quelle für  die  Kohlehydrate  eintreten  können    I 

Fs  erübrigt  nur  noch  kurz  auf  den  Einfluß  bestimmter  äußerer  Be- 
dingungen auf  den  Stoffwechsel  einzugehen.  Vor  allem  interessiert  uns  die 
Einwirkung  der  Umgebung  auf  die  Stoffwec.hselvorgänge.  Einstweilen  ist 
nur  der  Einfluß  der  Außentemperatur  auf  den  Stoffwechsel  Gegenstand  ein- 
gehender Untersuchungen  gewesen.  Die  poikilothermen  Tiere  verhalten  sich 
in  dieser  Hinsicht  recht  verschieden  von  den  homoiothermen.  Bei  ersterea 
geht  der  Stoffwechsel  den  Temperatursrhwankungen  parallel,  d.  h.  er  sinkt 
bei  Abnahme  der  Außentemperatur  und  steigt  mit  deren  Erhöhung.  Es  hibt 
sich  dies  sehr  schön  durch  Kontrolle  des  (Jasweihscls  feststellen.  Die  Warm- 
blüter dagegen  verhalten  sich  ganz  anders.  Bei  ihnen  steigt  der  Stoffwechsel 
mit  fallender  und  sinkt  mit  steigender  Temperatur.  Die  Ursache  (fiese?  Ei- 
scheinung  liegt  darin,  dali  der  Warmblüter  unter  allen  Umständen  bestrebt 
ist,  seine  Körpertemperatur  konstant  zu  erhalten.  Dies  erreicht  er,  indem 
er  den  größeren  Wärmeverlust  bei  der  Abkühlung  durch  vermehrte  Wärme- 


'»  /'.  liar  und  ff.  Itannaty.   Bilan  des  •'•chanires  »zote*  pendant  la  irrussesse.  Journal 
de  Plnsiol.  et  l'athol.  generale.  7    tt  982.  18Q&. 

*)  Versucho  über   den    sti.ff -■.  i-.-li  ..-l    unter    verschiedenen  Bedingungen    liegen  In 
gröUeier  Zahl  vor     Wh  können  sie  hier  nicht  berßckticlltigon,     roll    es  in  den  meisten 
Fallen  recht  schwer  ist.  den  Kintluli  eine«  einzelnen,  bestimmten  Faktor*    festzustellen. 
K-  ->-i  H  a.  auf  den  Einfluß  des  Höhenklimas  und  des  Seeklimas  auf  den  StofrwM 
IfllWJWMI     Vgl.   X.  Zunt;,  A.  Locity.  Franz   Müller    und    H*.  Üotpart:  llöbeuklima 
Bergwanderungen  in  iln  er  Wirkung  auf  den  Menschen.    Bong  .V   Cie.    1906.  8   870 ff. 
A.Jaijuet   und    ff.  Stähdin:    Stoffwechselvcrsuche    im    Hochgebirge.    Archiv  f.  ex  per  im 
Patb.  und  I'harmak.  441  274-  1901.        A.  Loncy  und  Frans  Müller:  Cber  den   Kinflul) 
des  Seeklimas  imd  der  Seebäder  am  den  Stoffwechsel  des  Menschen  rehrr. 
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bildung  kompensiert.  Den  Hauptanteil  an  dieser  Steigerung  des  Stoffnmsatzes 
nehmen  die  Muskeln.  Wird  die  Muskeltätigkeit,  die  sich  durch  lebhaftes 
Bewegen,  durch  Zittern  oder  auch  nur  durch  Muskelspannungen  äußern 
kann,  durch  Curarevergiftung  oder  durch  hohe  Durchschneidung  des 
Rückenmarks  aufgehoben,  so' fällt  die  Wärmeregulierung  weg.  Übrigens 
gilt  der  aufgestellte  Satz,  daß  bei  den  homoiothermen  Tieren  der  Stoff- 
wechsel mit  fallender  Temperatur  steigt  und  bei  steigender  umgekehrt 
fällt,  nur  zum  Teil.  Es  hat  sich  gezeigt,  daß  bei  Erhöhung  der  Außen- 
temperatur der  Warmblüter  sich  gleich  verhält,  wie  der  Kaltblüter,  d.  h. 
die  Stoffumsetzungen  werden  lebhafter,  und  damit  findet  natürlich  auch 
eine  gesteigerte  Wärmeproduktion  statt,  gegen  die  der  Organismus  durch 
vermehrte  Wärmeabgabe  sich  zu  schützen  sucht.  Die  homoiothermen 
und  poikilothermen  Tiere  unterscheiden  sich  somit  im  Wesentlichen  nur 
durch  ihr  entgegengesetztes  Verhalten  bei  der  Erniedrigung  der  Außen- 
temperatur. 


Vorlesung  XXVIII. 

Gesamtstoffwechsel. 

ii. 

Der  menschliche  und  tierische  Organismus  braucht  zur  Aufrecht - 
haltung  seines  Kürperhestandes  und  zur  VollfUhrung  der  Funktionen  seiner 
Organe  eine  ganz  bestimmte  Nahrungsmenge.  Der  Nahrungsbedarf  hangt 
natürlich  von  mancherlei  äulieren  Umständen  ab.  Ohne  Zweifel  kommen 
auch,  wenn  vielleicht  auch  im  engeren  Grenzen,  individuelle  Einflüsse  znr 
Geltung.  Ein  sehr  wichtiger  Faktor  ist  in  erster  Linie  die  zu  leistende 
Arbeit.  Daß  die  starke  Gewebsneubildung  des  wachsenden  Organismus  auch 
in  dem  Nahrungsbedarf  zum  Ausdrucke  kommt,  ist  ohne  weiteres  klar. 

Wir  können  uns  auf  verschiedenen  Wegen  einen  Einblick  in  die 
unter  bestimmten  gegebenen  Verhältnissen  notwendige  Menge  von  Nah- 
rungsstoffen verschaffen.  Wir  können  einmal  die  von  bestimmten  Berufs- 
klassen  gewählte  Kost  nach  ihrer  Zusammensetzung  und  vor  allem  nach 
ihrem  Kalorien  werte  als  Grundlage  wählen.  Dehnen  wir  diese  Betrachtung 
auf  möglichst  viele  Kinzelradividuen  derselben  Arbeitsleistung  aus,  so  BT- 
halten  wir  wohl  recht  brauchbare  Durchschnittswerte.  Die  Einzelbestim- 
mung gibt  keiu  zuverlässiges  Bild  des  wirklich  notwendigen  Kostma 
Mancherlei  Umstände,  wie  die  Art  der  gewählten  Nahrung,  deren  Au> 
nutzung  und  im  Einzelfall  speziell  die  individuelle  Ausnutzung  usw.  setzen 
den  Wert  der  aus  einer  Einzelbeobachtung  berechneten  Kalorienmenge 
herab.  Je  umfangreicher  das  verarbeitete  Material  ist  und  je  gleichartiger 
die  äulieren  Verhältnisse  liegen,  um  so  mehr  werden  die  individuellen 
Einflüsse  ausgemerzt  Dal»  derartige  Berechnungen  a  priori  Fehler  in  sich 
schnellen,  ist  ganz  klar.  Es  kann  sich  stets  nur  um  Annäherungswerte  handeln. 

Es  ist  im  allgemeinen  nicht  möglich,  bei  derartigen  Massenunter- 
suchungen die  Ausnutzung  der  gewählten  Kost  zu  bestimmen.  Wir  müssen 
den  Berechnungen  die  an  exakten  Stoffwechselversuchen  gewonnenen  Er- 
fahrungen zugrunde  legen.  Der  Wert  derartiger  Bestimmungen  ist  nament- 
lich vom  hygienisch-sozialen  Standpunkte  aus  ein  sehr  groller.  Die  Physiologie 
des  Stoffwechsels  ist  nach  dieser  Richtung  hin  bahnbrechend  geworden.  Durch 
sie  ist  die  Aufmerksamkeit  auf  die  durchaus  ungenügende  Ernährung  wed 
Bevölkerungsschichten  gelenkt  worden.  Es  ist  ganz  klar,  daü  die  dauernde 
Unterernahrung  und  DarniederhaKung  der  ganzen  Lebenshaltung  die  ganze 
»Lebenskraft"    eines  Individuums  schwächen  muli.    Die  Widerstandskraft 
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gegen  schädliche  auliere  Einflüsse,  gegen  Infektionskrankheiten  usw.  nimmt 
ab,  die  Morbidität  und  Mortalität  nimmt  zu,  das  Wachstum  der  Kinder 
bleibt  zurück,  die  Zahl  der  Militärtauglichen  fallt,  kurzum  die  Unterernah- 
rung einer  Bevölkerungsklasse  wirft  seine  Schatten  nach  den  verschie- 
densten Richtungen.1) 

Es  seien  in  der  folgenden  Tabelle  einige  Beobachtungen  über  die  von 
verschiedenen  Berufsklassen   aufgenommenen  Nahrungsmengen   mitgeteilt. 

SUnd.md   Beschäftigung:  Eiweiß  Fett        f^      Kalonen 

Arbeiter  bei  madiger  Arbeit     ...  118  56                       002 

„     starker         „         ...  137  853  367* 

Gut  bezahlter  Handwerker  ....  151  54  479  8148 

Schreiner  (40  Jahre  alt;      ....  131  88  494          .'42 

DtattfcnfttnD  (36  Jahre  alt)  ....  138  96  422  3214 

Junger  Arzt,  München 127  89  362  8890 

Rechtsanwalt,  München 80  125  222  24-7 

Ziramerleute,   Böttcher,   Schlosser  in 

Bayern 122  ;.J  f>70  8806 

rniv.T.sitätsprofessor  in  München  100  100  840  8378 

bayerischer  Waldarbeiter      ....  136  208  876  6091 

Brauknechte  bei  schwerster  Arbeit    .  190  73  B08  89! 

liauernknerht 148  108  788  484^ 

beutsrhe  Arbeiter  I Mittel  aus  11  Fa- 
milien)      72  49  451  2608 

Bergleute  bei  schwerer  Arbeit      .    .  133  113  634  4240 

Weberfamilien  im  Königreich  Sachsen  85  49  2710 

Zwei  Arbeiterfamilien  in  Frankfurt  a.M.  68  19  419  8434 

Arbeiter  in  Berlin 69  490  8075 

Italienische  Ziegelarbeiter     ....  167  117  676  4608 

I  i  uizösischer  Arbeiter 138  80                         19 

Englischer            „            1!"  :u  L35  2733 

Nordischer           „            198  109  71"  1811 

Out  genährter  Schneider  in  England  131  39                         096 

Schwer  arbeitender  Weber   ....  151  4.i  822            In 

n                           Grobschmied  .     .  178  71  667  H 

')  Vgl.  u.  a.  I'aul  Mombert:  Das  Nahnwgswesen.  Gustav  Fischer.  Jena  1904 
K»  können  an  dieser  Stelle  diese  volkswirtschaftlich  bo  unendlich  nichtigen  Problem»« 
leider  nur  angedeutet  »erden,  b  sei  ausdrücklich  auf  die  hohe  Bedeutung  ihre«  ein- 
gelieri'li'ii   stmliiim^  hingewiesen. 

')  Diene  Werte  müssen  um  mindesten*  8"  u  erniedrigt  »erden,  um  der  wirklich 
vi  im  Organismus   verwerteten  Kalorienmenge  zu  entsprechen    Ein  Teil  i.ng  bleibt 

unresorbiert.  F.a  schwankt  dieser  Anteil,  wie  wir  sehen  werden,  je  nach  der  Art  der 
Nahrung.  Die  gegebenen  Werte  sind  unter  sich  auch  ohne  diesen  Abzug  vergleichbar. 
I  in  pQBIM  Vntraben  machen  zu  können,  müssen  wir  die  Ausnutzung  VOfl  Fall  H  Fall 
kennen.     Die    mitgeteilten    Zahlen    sind    einer    Zusammonstellung    von    ./.    &*i$ 

iieu   Nahrung»-  und  Genubmittel,  ihre  Herstellung,    Zusammensetzung  und  Be- 
schaffenheit   Julius  Springer.   Berlin  4   Aufl.  Bd.  I   S   388.  1904t  entnommen 
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Btand  ond  BfiwhMdgnng:                      Eiweiß        Fett      i,'^e      trob™ 

Näherinnen  in  London 54           89         398          1099 

Studenten  in  Japan 89           14        822 

Ladendiener ;'»5                                   1*98 

Schwedischer  |  bei  mittlerer  \                   184          79        488        8832 
Arbeiter     l     t  schwerer   1  Arbe,t         1*9         ICH         678        4645 

Sieben  bürgischer  Feldarbeiter  .     .     .         182          98                     5217 

Fabrikarbeiter  in  |  Männer,  Frauen   .         L32           80         .">*4         -'m08 

Zentralrul'land    1      und  Knaben                  98           f»  1         487            -'.«<", 

1  nidli.he  Bevölkerung  |  Männer   .     .         129                       589            $6 

im  Moskauer  Bezirk  1  Frauen                 LOS          28        471         2637 

Fischer  auf  der 

Männer 

...         319           57         486         436'.  • 

Wolga 

Frauen 

....        219         \:\       468        8909 

Attr'ttrr")  hat  für  Berufsklassen  in  Amerika  folgende  Zahlen  ermittelt : 

Biagtkufta 
HlfentaA 

Verfahrt* 
xihntorr* 

itlUte 
Nkhr*torfo 

Kslrtrirn 

& 

- 

t>(»Bd  aaA  B"<ch»ftifn>i>« 

>. 

:- 

5 

H 

I 

1 

5 

1 

■et 

» 

Ja 
o 

= 

i 

■a 
1 

3 
o 

B 

• 

M 

o 

I 

| 

Ph 

b. 

tt 

£ 

b. 

■■£. 

e.       - 

* 

3 

> 

< 

Neun  Fannerfamilien  .... 

11)1 

128 

476 

'.17 

121 

465 

88 

117 

453 

3560 

3436 

3306 

Neun  Hamlwerkerfamilieii  . 

118 

158 

l&ß 

106 

148 

40(i 

97 

137 

B9fi 

8606 

3420 

Neun  Cheiiiikerfamilien    .    .    . 

IUI 

136 

m 

107 

188  187 

99 

1 U 

426 

1 

Fünf  Studenten 

127 

181 

106 

146 

363 

IfS 

141 

354 

3880  3305 

Beamtenfamilie  in  Hartford    . 

\m 

102 

434 

108 

ION 

482 

W 

96 

422 

146 

8O80 

Xieycl.nliei.t>T        [     bei  ange- 

18U 

:?r... 

UÖO 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

Grobschmiede      (strenptester 

21« 

B04 

365 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

in  Massachusetts  1       Arbeit 

Arbeiter   im    Adirondacks-Ge- 

birjre 

— 

— 

— 

200 

216 

3(57 

190 

20'.  1 

Bfifl 

— 

4335 

4190 

Fußballspieler  in  der  Übung  . 

181 

29a 

557 

— 

— 

— 

— 

— 

5740 

— 

244 

löl 

5U2 

— 

— 

— 

- 

- 

1463 

— 

|    Illinois         .    . 
Lehrerfamihe  |  ^^^ 

124 

1 58 

487 

101 

-- 

— 

KffB 

BS76 



111 

110 

349 

106 

— 

— 

2910 

2780 

Beamtenfamilie    l  Konnektikut 
bei  wenig  Arbeit!  Pennsylvania 

110 

136 

442 

107 

129  481 

— 

— 

3530 

3430 

98 

] ;.; , 

396: 

91 

145 

380 

— 

— 

— 

3466 

3280 

— 

Fünf    Mechanikerfamilien  bei 

mäßiger  Arbeit 

114 

170 

436 

10.) 

154  40 

— 

— 

— 

3888 

3524 

— 

i      Weibliche 

Mu.l.nton-I  (Mitt.-I  von  4) 

101 

139 

414 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

kltiba              Männlirhe 

|  (Mittel 

von  16)  .    . 

106 

147 

465 

3706 

'I  Siebe  Nute  2  auf  Seite  687. 

*j   H\  <>.  AtK'ittr:  Storrs  Agrirul.   Experim.  Station,   Storra  Conti.    Ann.  llepon 

1891-1896.  (9.  168.  [896.) 
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0.  l'oit  und  MaxBubntr*)  berechnen  nach  dem  Gesamt  verbrauch  an 
Nahrungsstoffen  pro  Tag  und  pro  Kopf  der  erwachsenen  Bevölkerung : 


Uli 

eiß 

Fett 

Kohlehydrate 

Kalorien 

Königsberg 

.     .       84 

31 

414 

3860 

München     .    . 

.     .       96 

05 

LOS 

8086 

.     . 

64 

468 

292'' 

London  .     .     . 

98 

60 

ii«-, 

3696 

Aus  diesen  Zahlen  geht  hervor,  dali  die  von  den  einzelnen  Berufs- 
klassen  gewählte  Kost  eine  sehr  verschiedene  ist,  und  zwar  sowohl  nach 
ihrer  Zusammensetzung,  als  nach  ihrem  Kalorienwerte.  Im  abschätzen  zu 
können,  inwieweit  die  gewühlten  Nahrungsmengen  den  Anforderungen,  die 
an  den  Organismus  herantreten,  geniigen,  müssen  wir  auf  die  durch  direkte 
Stoffwechseluntersuchungen  festgestellten  Mittelwerte  eingehen.  Um  den 
Minimalbedarf  des  menschlichen  Organismus  festzustellen,  ist  bei  mög- 
lichst vollständiger  Mu.skelruhe  der  Stoffwechsel  bestimmt  worden.  Er  be- 
tragt in  24  Stunden  und  pro  Kilogramm  Körpergewicht  etwa  30  bis 
36  Kalorien.  Als  mittleres  Körpergewicht  des  erwachsenen  Menschen  wird 
70  laj  angenommen.  Der  Minimalbedarf  berechnet  sich  danach  pro 
24  Stunden  auf  8100—2580  Kalorien.  Ks  gelten  diese  Zahlen  nicht  für 
absolute  Hube.  Bei  dieser  sind  sie  noch  bedeutend  kleiner,  wie  Stoff- 
wechseluntersuchungen  an  einer  im  hysterischen  Schlaf  sich  befindlichen 
Frau  zeigten.*)  Bei  dieser  berechnete  sich  der  Minimalbedarf  auf  1680  Ka- 
lorien. Im  wachen  Zustünde  ist  eine  solche  absolute  Mu.skelruhe  uiclil  zu 
erreichen  Von  den  angegebenen,  bei  möglichster  Ruhe  erhaltenen  Werten 
aus  können  wir  nun  die  in  der  obigen  Tabelle  niedergelegten  Zahlen  be- 
urteilen, ohne  Zweifel  sind  mehrere  der  angeführten  Personen  ungenügend 
ernährt.  Nach  den  reichen  Erfahrungen  von  Vbii  beträgt  das  tägliche 
Kottmafl  eines  Erwachsenen,  der  während  9— lu  Stunden  täglich  eine 
initiiere  Arbeit  ausführt,  etwa  274'.*  Kalorien.8)  Diese  verteilen  sich  auf  die 
einzelnen  Nahrungsstoffe  wie  fol<;t:  Kiweil-  LlBjF,  Fett  ;V»Uy.  Kohlehydrate 
.i<M)y.  Bei  erhöhten  Ansprüchen  wird  natürlich  die  Kalorienziifiilir  BteigtO 
müssen.  Voit  verlangt  für  den  Soldaten  im  Manöver  1  ."..■;/  i 
Fett,  500»/  Kohlehydrate  =  8016  Kalorien  und  im  Krieg  14f>//  Eiv. 
100p  Fett  und  BOOp  Kohlehydrate  =  8S18  Kalorien.  Als  Kostmai;  für 
weibliche  Ailieifer  ist  8900  Kalorien  berechnet  worden.  Sie  verteilen  riefe 
wie  folgt:  94y  Eiweiß.  45;/  Fett  und  400p  Kohlehydi 


i   Vgl.    V.  Hühner   im  lUiicil.n. -Ii  .lrt    KruAhningtuherapie  und  Diätetik    ton 
IsytL       I     I    Abteilung.  IM.   lM'.lT  und    K:m;):  1.  .• 

*)  Sonätn   und    Ttftntaäti    I  nter«ichungon    über  die   Respiration    Bad    dtt  Oe- 
g&mtatoffwechgel  den  Menschen.  Nkarid.  Archiv  f.  I'hysiol.  6.  1.   1885.        J  i  J«hotti 

EL  Stai   s.. .;,/,„  ,,,,,;   |  |  .„.,.  rar  Kmtnto  dai  Btoftwfltl 

beim  hungoiiiilci.   MeottbOD    Bb— da.  7.  29.   I 

Nach  Abzug  «1er  ilurrh    ungenügende  A 
menge.  Hei  den  Angab*' n 
iremacht 
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Zur  besseren  Beurteilung  dieser  Werte  seien  einige  Zahlen  über  den 
Eiweißgehalt  verschiedener  Nahrungsmittel  angeführt' i: 

100//  Eiweiß  sind  enthalten  in: 


5000  y  Kartoffeln. 
420*.).,  Frauenmilch. 
8000  a  Kohl. 
8000 8  Kuhmilch. 
1250r  Reis. 
800..  Weizen. 

Zugleich  mit  100 g  Eiweiß  werden  aufgenommen  in: 


fetten  Schweinefleisches. 
620  r  Hilhnereiilotter. 
«5(X>..  fetten  Rindfleisches. 

mageren  Rindfleisches. 

Erbsen. 


Kuhmilch 
Erbsen  .  . 
Frauenmilch 
Weizen  .  . 
Reis  .  .  . 
Kartoffeln    . 


Kohlehydrat« 

140 

580 

990 

1000 


Es  ist  viel  darüber  diskutiert  worden,  ob  die  angeführten  Eiweii» 
mengen  richtige  Mittelzahlen  darstellen  oder  aber,  ob  sie  zu  hoch  ge- 
griffen sind,  in  der  Tat  ist  es  gelungen,  unter  bestimmte»  Kedingungeo 
mit  kleineren  Eiweißmeugen  auszukommen.  Es  ist  jedoch  fraglich,  ob  man 
diese  aus  Einzelversuchen  gewonnenen  Ergebnisse,  die  außerdem  meistens 
nur  einen  geringen  Zeitraum  umfassen,  auf  die  Aligemeinheit  übertragen 
darf.  Es  kommen  außer  den  individuellen  Verhältnissen,  die  ganz  unzweifel- 
haft eine  Rolle  spielen,  noch  mancherlei  äußere,  einstweilen  schwer  genauer 
definierbare  Einflüsse  in  Betracht.  Das  Kostmali  ist  bei  verschiedenen 
Völkern  je  nach  dem  Klima,  in  dem  sie  leben,  verschieden.  Sicher  spielt 
auch  die  Angewöhnung  eine  Rolle.  Der  menschliche  und  tieri-  I  .  i  »i 
muß  auch  in  bestimmten,  allerdings  sehr  engen  Grenzen  unabhängig  von 
der  zugeführten  Eiweißmenge  sein.  Die  EiweiUzufuhr  und  besonders  die 
zur  Resorption  kommende  Eiweilimenge  schwankt  von  Tag  zu  Tag  je  nach 
der  Nahrung,  die  wir  erhalten.  Der  Gehalt  an  stickstofffreien  Nährstoffen, 
der  ja  fast  stets  ein  genügender  ist,  ermöglicht  es  dem  Organismus  unter 
Umständen  auch  mit  100  und  sogar  mit  90//  Eiweii»  auszukommen.  El 
wäre  gewili  verfehlt,  wollte  man  aus  den  bisherigen  Erfahrungen  ganz 
bestimmte  Standardzahlen  aufstellen,  au  die  man  sich  in  allen  Fällen  zu 
halten  hat,  Wir  konnten  unsere  Forderungen  an  das  Kostmali  schärfer 
formulieren,  wenn  die  Bedingungen,  unter  denen  es  im  Einzelfall  ernu; 
worden  ist,  sich  präziser  fassen  ließen.  Schon  das  Körpergewicht  al- 
lst   keine   exakte    Größe.    Ein    sehr   muskulöses    Individuum    wird    einen 


')  Die   Zahlen    Bind    dem    Werke    von    J.  König    I.e.  entuotni 
nif    die    einzelnen  Nahrungsmittel   in   ihrem   natürlichen  Znst.'n  i 
liunyr:  I.i-lubtii-li  fiir  Physiologie   Bd.  I.  S.  70  a.  71. 


(iewunt^ioffwwh-rl    II 


69] 


größeren  Eiweißbedarf  haben  als  ein  sehr  knochiges,  mit  geringer  Muskel- 
entwicklung. Andrerseits  sind  wir  vorlikutig  gar  nicht  imstande,  die  Arbeit 
einer  Person  in  den  verschiedenen  Berufen  zu  messen .  um  auf  Ol  um! 
exakter  Daten  das  Kalorieubediirfnis  von  Fall  zu  Fall  zu  berechnen.  Jeden- 
falls wird  einstweilen  der  EiweMgehalt  der  Nahrung  immer  im  Mittelpunkt 
unserer  Forderungen  an  ein  bestimmtes  Kostmal«  stehen.  Es  wäre  auch 
vom  praktischen  Standpunkte  aus  kaum  zu  begrüben,  wenn  tatsächlich 
ein  Minimum  von  notwendigem  Eiweiß  im  allgemeinen  Kostmaß  festgesetzt 
würde.  Es  würde  dann  in  der  Praxis  leicht  nach  unten  überschritten 
werden,  was  zu  Kiweißverlusten  de*  Körpers  führen  würde.  Eh  liegt  kein 
Grund  vor  —  man  könnte  höchstens  den  Kostenpunkt  anfuhren  — ,  ängst- 
lich ein  Zuviel  an  Eiweüi  zu  fürchten.  Der  Körper  setzt  sich  auch  mit 
einer  größeren  Eiweilimenge  ins  Gleichgewicht.  Ein  Kiwcil'.ansatz  ist  ja 
bekanntlich  nur  sehr  schwer  zu  erreichen. 

Bei  der  Verteilung  der  nicht  auf  das  Eiweiß  entfallenden  Kalorien- 
mengen auf  die  stickstofffreien  Nahrungsstoffe  war  vor  allem  die  Kosten- 
frage entscheidend.  Am  billigsten  sind  die  Kohlehydrate.  Ihre  Menge  ist 
denn  auch  in  dem  angegebenen  Kostmaße  eine  grolle.  Sie  kann  vom  Darm 
teidtf  bewältigt  werden.  Das  Fett  ist  leider  sehr  kostspielig.  Es  umschließt 
allerdings  auch  mehr  als  die  doppelte  Kalorienmenge  wie  die  Kohlehydrate 

Wir  müssen  hier  auch  kurz  der  Eigentümlichkeit  gedenken,  daß 
Personen,  welche  zu  einer  bestimmten,  wenig  abwechslungsreichen  Kost  ge- 
/ wuugeii  werden,  nach  einiger  Zeit,  obgleich  die  Nahrung  genügend 
Kalorien  enthalt,  an  Gewicht  verlieren  und  schon  in  ihrem  Aussehen 
erkennen  lassen .  dal*  der  Ernährungszustand  leidet.  Wir  können  zum 
Teil  verstehen,  dal»  eine  ganz  reizlose,  keine  Abwechslung  bietende  Nah- 
rung für  den  Organismus  nach  einiger  Zeit  nicht  mehr  den  Nährwert 
besitzt,  wie  eine  an  Kalorien  nicht  reichere,  jedoch  anders  zusammenge- 
setzte Kost  Wir  haben  gesehen,  daß  Geruchs-,  Geschmacks-  und  andere 
Reize  für  die  Bereitung  der  Verdau ungssafte  von  allergrößter  Bedeutung 
sind.  Sie  bleiben  aus,  wenn  Tag  für  Tag  derselbe  Reiz  wirksam  ist,  d.  h 
die  gleichförmige,  an  Reizstoffen  sehr  arme  Kost  bietet  schließlich  keine 
Anregung  mehr.  Von  größter  Bedeutung  ist  natürlich  auch  die  Zubereitung 
der  Nahrung.  Durch  sie  werden  zum  größten  Teil  erst  Geschmacks-  und 
Genichsreize  hervorgebracht,  und  vor  allem  wird  auch  eine  gröllere  Aus- 
nutzung der  einzelnen  Nahrungsstoffe  bedingt. 

Eine  Frage,   die  namentlich   in   niederen   Volksschichten   eine    viel 
große M'  Bedeutung   beansprucht,  fth   man  -••uieiuliui  annimmt.    M   die.    oh 
der  menschliche  OgHliSflHU  seinen  Bedarf   nur  aus  der  Pflanzenwelt  ent- 
nehmen soll,  oder  aber,  ob  für  ihn  eine  gemischte  Kost  zuträglicher  i 
Es  sprechen  für  die  Annahme,  daß  der  Mensch   auf  eine  aus  Fleisch  und 


')  Vgl  '■  '.  Bmrj  .'  Aufl.  Ausist  Efinebwali  I9QJ 

Nmmd  Bu$pp*:  Dar  modme  VeflMiMiinBni.  Angim  B  ;  Bvfln  1900 

I   H'.CaKjiari:  Phyiii  Hartfo  lüger. 
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Vegetabilien  zusammengesetzte  Nahrung  eingerichtet  ist,  einmal  manche 
anatomische  Befunde.  Der  Darm  des  Menschen  ist  weder  so  kurz  wie  der 
des  reinen  Fleischfressers,  noch  so  lang  als  der  des  Pflanzenfressers.  Kr 
nimmt  eine  Mittelstellung  ein.  Es  ist  von  Interesse,  dali  die  Volksstämme. 
üe  -Uli  m  n/ vorwiegend  mit  Pflanzenkost  ernähren,  wie  z.U.  die  Jaj> 
und  Chinesen,    einen    längeren  Dann    besitzen    als   die  Völkei  in 

deren    Kost   das   Fleisch   vorwiegt.    Aus    der   Form   des   Gebisses   lassen 
sich    keine   Schlüsse    ziehen,    ebensowenig   können  wir  aus   der   Bot* 
tang8gescnichte  des  Menschengeschlcchtt-  irgendwelche  Belege  entnehmen, 
aus  denen  hervorginge,  dal'»  der  Mensch  ur.-prünglich  auf  reine  Pflanzen- 
kost eingestellt  gewesen  wäre.  Unsere  Hilfsmittel,  namentlich  unsere  K 
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kuiist .  haben  uns  in  gewissem  Sinne  unabhängig  von  den  rohen  Natur- 
produkten gemacht  Letztere  ist  in  besonders  hohem  MaLSe  gerade  bei  den 
Erzeugnissen  der  Pflanzenwelt  angebracht.  Durch  sie  erschließen  wir  uns  den 
von  Zellulosemerobranen  umschlossenen  Inhalt  der  Pflanzenzelle,  durch  sie 
wird  das  wichtige  Nährmittel,  die  Kartoffel,  dem  Kingriff  der  Diastase  erst 
recht  zugänglich  gemacht.  Wenn  wir  uns  ein  objektives  l'rteil  über  den 
Wert  der  Pflanzen-  und  der  animalischen  Nahrung  bilden  wollen ,  dann 
müssen  wir  in  erster  Linie  die  Ausnut/ungsgröüe  der  beiden  Gruppen  von 
Nahrungsmitteln  einander  gegenüberstellen.  Die  Ausnutzung  einer  Nahrung 
bestimmen  wir,  indem  wir  den  Kot  analysieren.  Sein  Gehalt  an  unresnr- 
bierten  Stoffen  gibt  uns  einen  Anhalt  für  die  Ausnutzungsgrötte.  Sie 
laut  sich  nur  schwer  für  die  Allgemeinheit  bestimmen.  Mancherlei  lm- 
Bttfldfl  spielen  dabei  eine  Rolle.  Es  kommt  auch  viel  auf  die  Art  des 
Nahrungsgeinisch.es  an.  Eine  an  Stärke  sehr  reiche  Nahrung  kann  die 
Resorption  der  übrigen  Nahrungsstoffe  indirekt  schädigen,  indem  durch 
Einleitung  von  Gärungsvorgängen  und  damit  verknüpfter  Süurebildung 
iRuttersäure  etc.)  die  Peristaltik  des  Darmes  angeregt  und  damit  eine 
rasebl  Darmentleerung  bewirkt  wird.  Ebenso  wissen  wir.  das  zellulose- 
reiche Nahrung  denselben  Effekt  hat.  Es  spielen  ohne  allen  Zweifel  auch 
individuelle  Einflüsse  mit.  Immerhin  lassen  sich  für  die  Ausnutzungsgröße 
einiger  Nahrungsstoffe  annähernde  Werte  angeben  (s.  Tabelle  8.602), 

Die  schlechtere  Ausnutzung  des  Eiweül  der  Pflanzenkost  gegenüber 
demjenigen  der  animalischen  resp.  einer  gemischten  Kon*  zeigt  der  folgende 
Versuch  Attotttrs.1) 
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Stoffwechseluntersuehungen    mit  rein  vegetarischer  Kost  zeigen,  dal', 
es  wohl  gelingt  indl  mit  \  egetabilien  selbst  einen  jugendlichen,  kräftigen 
Organismus  auf  höchster  Stufe  körperlicher  und  geistiger  Frische  und  I.  m 
stungsfähigkeit   zu  erhalten.*)    Die  nur  aus  Yegetabilien    l»estehende  Bot 
ist  dagegen  aus   folgenden  Gründen  un/\\eckmnöig.    Erstens  ist  ihre  Atta 
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nutzung,  wie  die  obigen  Zahlen  zeigen,  eine  schlechte.  Es  gilt  dies  he-- 
dcrs  für  die  Eiweilistoffe.   Es   mtilA   allerdings  hervorgehoben  werden,  dal. 
in  der  oben  angeführten  Tabelle  der  Eiweii'gehalt  einfach  aus  dem  Stick- 
stoffgehalt  des  Nahrungsmittels  berechnet  worden  ist.  Es  ist  dies  nicht  i 
korrekt,  weil  namentlich  das  Fleisch  viele  stickstoffhaltige  Extraktivstoffe 
enthält,  die  nicht    eiweißartiger  Natur  sind.    Es  sind   die  Eiweiliwerte  für 
das  Fleisch  deshalb   etwas   zu   hoch  berechnet.   Praktisch  kommt  dies  für 
unsere  Vergleichung    kaum  in  Betriebt.    Die  Pflanzenkost   hat   außerdem 
den  Nachteil,  daß  sie  sehr  reizlos  ist.  Allerdings  lassen  sich  durch  kün-t 
liehe  Zusätze  und  durch  ganz  besonders  sorgfältige  Zubereitimg  die  eben 
genannten  ('beistände  zum  Teil  beseitigen.  Sehr  unangenehm  ist  vor  allem 
auch  das  grolle  Volumen  der  Pflanzennahrunp. 

Nach  allem ,  was  wir  wissen .  sind  wir  vom  Standpunkte  des  Stoff- 
wechselversuches und  der  praktischen  Erfahrung  aus  berechtigt,  einer 
gemischten  Kost  als  Volksnahrungsmittel  den  Vorzug  zu  geben.  1  s  Hegt 
kein  (Jrnnd  vor,  die  animalischen  Nahrungsstoffe  aus  unserer  Kost  aus- 
zumerzen 

Es  ist  vorläufig  keineswegs   einwandfrei    entschieden,  daU  Fl« ii 
kost,  selbst    wenn  sie   prädominiert,   schädlich  wirkt.   Alle  Angaben   über 
Schädigungen   durch  Fleischkost  sind  indirekt  erschlossen  und  lassen  ver- 
schiedene Deutungen  zu.  Zugegeben  werden  muli,   dal.  auch    der  mensch- 
liche Organismus   aus  Pflanzenkost    genügend    Nahrungsstoffe  aufnehmen 
kann,  wenn  ihm  solche  in  genügender  Menge  zugeführt  werden.  I 
wöhnung  an  Pflanzenkost  in  dem  Sinne,  dal-t  deren  Ausnutzung  bei  dauern- 
der  Ernährung   mit  Vegetabilien  beträchtlich  ansteigt,  scheint  nach   den 
vorliegenden  Versuchen  nicht  einzutreten.  Ausschließliche  Fleischkost  dürfte 
auch  nicht    auf    die  Dauer    zu    empfehlen  sein,    und    zwar   hauptsächlich 
wegen    des    Mangels    an    die    Darmperistaltik  anregenden    Stoffen  {/ 
lose).  Bei  den  kaniivoren  Tieren  wird  der  Effekt  der  Zellulose  durch  die 
aufgenommenen    Knochen    und    andere    schwer    verdauliche    Bestandteile 
tot 

Wir  können  es  uns  nicht  versagen,   auf  einen  sehr  wichtigen  Punkt  in 
der   ganzen  Fragestellung,   ob    vegetabilische    oder   animalische   oder  ge- 
mischte Kost  die  uns  zuträglichere  ist,  hinzuweisen.    Das  ganze   Prob 
EMU   vollständig  mit  der  Frage  zusammen,  welche  dieser  Kost  arten  bei 
ausgenutzt,  wird,    und   erschöpft  sich  in  dieser,   denn  wie  wir   immer  und 
immer  wieder  betont  haben,  gelangen  unter  normalen  l'mständen  niemals 
die  Nahrungsstoffe,  so  wie  wir  sie  aufnehmen,  in  unseren  Körper,  sondern 
stets  nur  total  umgebaute,  dem  Körper  in  ihrer  Zusammensetzung  vo\\> 
dig  angepaßte  Stoffe.  Alle  Nahrungsstoffe  werden  in  letzter  Linie  in  unseren 
(Je weben  „assimiliert".  Wenn  wir  an  dem  Standpunkte  festhalten,  dal»  die  Ge- 
webszellen —  in  bestimmtem  Sinne  natürlich  —  ganz  unabhängig  von  «in 
Art  der  zugeführten  Nahrungsstoffe  sind  und  nur  auf  die  im  Blute  zirku- 
lierenden,   bereits  assimilierten  angewiesen   bleiben,    dann    können    wir 
auch  die  ganze  Frage,  ob  vegetabilische  Nahrungsmittel  oder  animal 
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vorzuziehen  sind,  auch  so  formulieren,  daiS  wir  fragen,  welches  von  diesen 
beiden  die  Bausteine  der  Eiweißkörper  in  einem  den  Gewebseiweittktirpern 
ähnlichsten  Verhältnisse  enthalt.  Für  die  Assimilation  der  EiweiUkörper 
im  tierischen  Organismus  kommt  in  erster  Linie  in  Betracht,  oh  das  zu- 
geführte Eiweili  so  beschaffen  ist ,  dali  es  von  den  Fermenten  des  Üarmes 
in  seine  Bausteine  zerlegt  werden  kann,  und  daß  diese  wiederum  im 
richtigen  Verhältnis  zueinander  stehen.  Betrachten  wir  von  diesem  Ge- 
M(  ht.spuukte  aus  Eiweiß  pflanzlicher  und  tierischer  Abkunft,  so  ergibt 
ich,  da!',  letzteres  unseren  GewehseiweiHkürpern,  soviel  wir  es  beurteilen 
können,  nach  seiner  Zusammensetzung  nähersteht.  Es  gilt  dies  besonders 
auffallend  für  den  Gehalt  an  Glutaminsäure,  wie  einige  Zahlen  der  folgen- 
den Tabelle  zeigen1): 

lOOfl  Eiweili  enthalten  Glutaminsäure  in  Gramm: 


Gliadin  aus  Weizen  .  .  .87*17 
Gliadin  aus  Roggen  .  .  .  3381 
Hordein  aus  Gerste    . 

Zeln  aus  Mais 16*87 

Glutenin 2342 

Legumin 166 

Vignin  aus  Erbsen      .     .     .   1689 


Konglutin  aus  Lupinus  luteus  20*96 

Kasein 10*7 

Eieralbumin 80 

Btweifl  aus  Fischmuskeln  .    .  B*9 

Eiweili  aus  Ochsenmuskeln    .  111 

Seruriialhumin      ....  7*7 
Serumglobulin      .... 


Unzweifelhaft  müssen  nach  unseren  jetzigen  Kenntnissen  aus  dem 
pflanzlichen  Eiweiß  mehr  zur  weiteren  Synthese  unverwendhare  Abbau- 
produkte im  Darme  entstehen,  als  aus  dem  EiweiU  tierischer  Abkunft. 
Umgekehrt,  können  wir  uns  wohl  denken,  daß  ein  Gemisch  von  pflanzlichem 
und  tierischem  EiweiU  den  tierischen  Organismus  in  die  Lage  setzt, 
manchen  Baustein  aus  letzterem  gemeinsam  mit  ersterein  zusammen  zu 
verwerten,  welcher  vielleicht  aus  Mangel  an  Glutaminsäure  z.  B.  wertlos 
geworden  wäre.  Es  sind  dies  vorläufig  nur  Vermutungen.  Es  kann  jedoch 
nur  von  Vorteil  sein,  wenn  derartige  Fragen  von  möglichst  verschieden- 
artigen Gesichtspunkten  aus  beurteilt  werden. 

Eine  besondere  Beachtung  verdient  der  Umstand,  dali  die  Vegetarier 
recht  häufig  unterernährt  sind.  In  diesem  Zustande  zehren  sie  von  ihrem 
eigenen  Fleische  und  werden  so  unbewußt  ihrem  Prinzipe  untreu! 

Um  den  Nährwert  eines  Nahrungsmittels  zu  bestimmen,  müssen  wir 
in  erster  Lbdl  am  b  ntUG  Zusammensetzung  kennen.  Es  seien  im  folgen- 
tli'ii  einige  der  wichtigsten  Nahrangsmittel  nach  ihrem  Gehalt  an  einzelnen 
Bi  fandteilen  angeführt. 

In  den  ersten  Lebensjahren  und  speziell  im  Säuglingsalter  spielt 
die  Milch  edM  s«-lir  wichtige  ta».  ausschlielüiche  Rolle  als  Nahrungsmittel. 


')  Vgl.  hieran  Vorlesung  IX.  S    187  ff    und    Thomat   H    öibome  und  Knl/.h  h 
bert:  Der  «••halt  verschiedener  vegetabilisch  IcOrpa  an  Gliiuminsiiirr,  bestimmt 

oacb  der  llydndyfe  mit  kochender  Salzsäure.  American  Jonrnal  of  Physiol.  lf»,  303. 1906. 
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Ihre  Zusammensetzung  an  Aschenbestandteilen  haben 

wir  bereits  kennen  ge- 

lernt  und  gesehen,  dalV  sie  für  jede  Tierart  eine  ganz,  spezifisch« 

Auch  der 

Gehalt  an  organisc 

ich  VerbindungtiB 

vor  allem  an  Eiweiß,  Fett  und  Kohle- 

hydraten  ist  nicht  für  jede  Milchart  j 

bleich, 

wie  die  folgende  Dbersicht  zeigt. 

i<-o  GewJchtBteile  Milc 
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Mimmc 

Kasein 

Albumin 

der  EiwciÜ- 
kfirper 

Kc-tt 

Milchzucker 

ü-80 

1-21 

2-01 
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Die  Milch  enthält  übrigens  nicht  nur  Kasein  und  Albumin,  sondern 
.•ujiierdrm  muh  Globulin.  Seine  Menge  ist  jedoch  recht  gering.1)  Die  Zu- 
sammensetzung der  Milch  schwankt  bei  gleichmäitiger  Ernährung  während 
der  Säugungszeit  in  ziemlich  engen  Grenzen  Eine  Ausnahme  macht  nur 
die  Mihi«  in  der  ersten  Zeit  nach  der  Geburt.  Sie  weist  einen  viel  höheren 
Gehalt  an  Eiweiß  auf.  Man  bezeichnet  diese  Milch  als  Kolostrum.  Für 
das  Frauenkolostrum  sind  folgende  Werte  gefunden  worden: 

100   Teile  Milch  enthalten  in  Gramm: 
i.l    i;in.  Fett  Milchzucker 

:vi)T  (MO 

Der  Mittelwert   der  Stickstoffsubstanz    für   die  Milch    der  spateren   Zeil 
ist  1-21  $. 

Dieses  Kolostrum  findet  sich  bei  allen  Saugetieren.  Beider  Kuhmilch 
verhält  es  sich  zu  der  gewöhnlichen  Milch  wie  folgt:  10U  Gewichtsteile 
Milch  enthalten  2iK)r/  Kasein.  QfäQg  Albumin,  B*70f  Fett  und  4*96^  .Milch- 
zucker. Auf  100  Gewichtsteile  Kolostrum  dagegen  kommen  :  4*  19 y  Kasein, 
12Wv  Albumin  und  Globulin,  3-97/7  Irett  und  8*28£  Milchzucker.  Dir 
Bedeutung  des  Kolostrums  ist  unbekannt.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen, 
dafl  die  Gewebe  und  Zelleu  des  Neugeborenen,  die  zum  Teil  bestimmte 
Funktionen  zum  erstenmal  übernehmen.  BUND  besonders  hohen  Redarf  an 
Fiweili  haben. 

Die  Zusammensetzung  der  Milch  ist  von  mancherlei  auheren  l'm- 
Bttndeo  abhängig.2)  Für  die  Milch  der  Sam/eticre,  speziell  für  die  Milch 
der  Kühe  liegen  ausgedehnte  Untersuchungen  über  mannigfache  Kinflüsse 
auf  die  Zusammensetzung  und  die  Menge  der  pro  Tag  produzierten  Milch 
vor.  Vor  allem  kommt  die  Rasse  in  Betracht,  ferner  die  Art  der  Ernährung. 
Von  Einfluß  Ist  auch  die  Bewegung  und  die  Arbeit 

Dir  Scliwankungen  in  der  Zusammensetzung  der  Mib  h  Bind  unter 
normalen  Verhältnissen  keine  grölten.  Es  ist  dies  von  großer  Wichtigkeit 
Der  Umstand,  datt  die  Milch  jeder  Tierspezies  eine  ganz  bestimmte  Zu- 
sammensetzung hat.  ist  von  weittragender  Bedeutung.  Mit  ihr  in  Zusammen- 
hang steht  die  Rasrhheit  des  Wachstums  des  Säuglings.  »)  Es  ist  verständ- 
lich, dal.  je  reicher  der  Gehalt  der  Milch  au  organischen  und  anorgani- 
schen Bestandteilen  ist,  der  Säugling  seine  Gewebe  um  so  rascher  aufbauen 
kann.    Hätte  die  Milch    aller  Tierarten    dieselbe  Zusammensetzung,    dann 


'»   Wnobtmalm  (Big  neoei  Gl  m  Bestandteil  der  Milch.  /.itM-lr   |   pfajito] 

Chemie.  26.  30K.  1898/99)  ontMUhald«!  außerdem  BfaUB  Opalitiu  genannten  Ki»ciÜ- 
trtofi.  Seine  Isolierung  und  Beschreibung  laut  die  Hetecbtiguog  der  Annahme  eine*  neuen 
I't.iinii.  .icr   Milch  fraglich  ersehe i p 

i  Vjg|    fämtg:  l.  e   >   ßOl 

•)  Vgl.  Vorlesung    Wll.  B  433 
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ließe  sich  derselbe  Effekt  nur  durch  eine  sehr  verschieden  grolle  Mikh- 
produktion  resp.  Milchaufnahme  durch  den  Säugling  erreichen.  Es  fragt 
sich ,  ob  die  Milch  einer  Tierspezies  durch  die  einer  anderen  sraets- 
bar  ist.  A  priori  ist  nach  unseren  Erfahrungen  über  den  Stoffwechsel 
nicht  einzusehen,  weshalb  eine  solche  Vertretung  nicht  möglich  sein  sollte. 
falls  quantitativ  und  qualitativ  dieselben  Mengen  von  Nahrungsstoffen  gel» fl 
werden.1)  Es  wäre  allerdings  denkbar,  dafi  z.  B.  die  Eiweilistoffe  jeder  Milch- 
art ganz  spezifisch  aufgebaut  sind.  Beim  Säugling  spielen  die  Xahrungsstoffe 
als  Zellbausteine  eine  ganz  überwiegende  Rolle.  In  kürzester  Z*'it  ver- 
doppelt er  sein  Gewicht !  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  dali  nicht  jedes 
Eiweiß  in  den  Zellverband  hineinpaßt.  Solche  Vorstellungen  waren  zu 
einer  Zeit,  als  man  annahm,  dal.»  das  Bhräti  im  Harme  nur  bis  zu  den  Albu- 
mosen  und  Peptonen  zerfällt,  und  diese  zur  Resorption  gelangen  und  ferner 
ein  Einblick  in  die  Zusammensetzung  der  verschiedenen  Korpereiweil.stoffe 
uns  fehlte,  wühl  berechtigt.  Nachdem  wir  nun  wissen,  daü  der  Säugling 
aus  den  Eiweilistoffen  seiner  Nahrung  alle  die  verschiedenartigen  Pro- 
teine seiner  Körperflüssigkeiten  und  Gewebe  aufbauen  inul»,  deren  Zu- 
sammensetzung von  der  des  Kaseins  ganz  beträchtlich  abweicht1),  dürfen  vif 
kein  zu  grolle«  Gewicht  mehr  auf  den  quantitativen  Aufbau  der  Nahm 
eiweilistoffe  legen.  Auch  das  KaseYu  wird  im  Darmkanale  weit  abgebaut. 
Jenseits  des  Darmes  werden  die  verschiedenartigen  Spaltprodukte  in  der 
mannigfachsten  Weise  zu  neuen  Proteinen  verknüpft  Auch  das  Milchei 
miil.  im  Darm  assimilat ionsfähig  gemacht  werden.  Es  soll  damit  nicht 
zum  Ausdruck  gebracht  werden,  dal»  die  Zusammensetzung  der  Eiweiliarten 
an  einzelnen  Bausteinen  ganz  gleichgültig  ist.  Es  liegt  kein  Grund  zo 
einer  solchen  Annahme  vor.  Es  ist  auch  denkbar,  dali  dem  Kasein  der 
verschiedenen  Milcharten  noch  spezifische  Gruppen  zukommen.  Einstweilen 
kenneu  wir  sie  noch  nicht.  Wir  wissen  nur  soviel,  dalJ  bis  jetzt,  in  den 
untersuchten  Kaseinarten  stets  dieselben  Bausteine  und  auch  in  ganz  ähn- 
lichen Mengenverhältnissen  aufgefunden  worden  sind.11)  Wir  Würden  |ed 
die  Grenzen  unserer  jetzigen  Kenntnisse  überschreiten,  wenn  wir  aus  der 
Gleichartigkeit  der  Abbauprodukte  Schlüsse  auf  die  Identität  der  ver- 
schiedenen Kaserne  ziehen  wollten.  Es  ist  klar,  daU  die  gleichen  Amino- 
säuren in  der  mannigfachsten  Weise  im  Eiweilimolekül  untereinander  ver- 
bunden sein  können.  Die  Zahl  der  denkbaren  Isomerien  ist  eine  sehr 
grobe.  Dali  biologisch  ganz  geringe  Modifikationen  im  Aufbau  von  der 
größten  Tragweite  sein  können,  haben  wir  bei  der  Betrachtung  der 
Fermentwirkung  gesehen. 

')  Vgl.  u.a.  Max  Rubnrr  und    Otto  //-  <tl'ittr:  Zur  Kenntnis  der  natürlichen  Kr- 
nähning  des  Säuglings.  Zeitsebr.  f.  exporün.  Path.  u.  Therapie.  1.  I90ö.        Franz  l'an-,1 . 
Der  Stoff-  und  Encrgienm^atz  eine«  künstlich  ernährten  Säuglings.  PJIHfm  i  Arch»   104. 
468.  1903.  —  Vgl.  auch   Camerer:  Versuche   über  den  Stoffwechsel,  angestellt  im. 
Bindern  in  Alter  von  2— 11  Jahren.  Zeitsebr.  f.  Biol.  16.  24.  1880  und  2«.     ■ 

:)  Vgl.  Vorlesung  X.  S.  838. 

s)  An?  Abderhalden  und  Alfred  Schittmheim:  Vergleichung  der  Zusi  '/\xag 

des  Kaseins  der  Frauen-,  Kuli-  und  Ziegenmilch.  Zeitschr.  fur  physioL  Chemie.  47.   1906. 
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Das  Kasein  der  Menschenmileh  zeigt  insofern  ein  anderes  Verhalten  als 
das  der  Kuhmilch,  als  es  mit  Eabferment  viel  feinflockiger  m-iiüt  als  das 
KuhkaseYn.  Auch  gelingt  es  mit  größter  Leichtigkeit,  aus  verdünnter  Kuh- 
milch durch  schwaches  Ansäuern  mit  Essigsäure  das  KaseYn  zur  Absehei- 
dung  zu  bringen.  Aus  der  Menschenmilch  dagegen  fällt  das  Käsern  hei 
gewöhnlicher  Temperatur  nach  Zugabe  von  Essigsäure  nur  schwer  und  un- 
vollkommen aus.  Meistens  erhält  man  überhaupt  keine  Fällung.  Zum  Teil 
rührt  dies  daher,  dal',  das  Menschenmileh-Kasein  im  geringsten  fherschutf 
von  Essigsäure  sich  auflöst.  Um  das  Kasein  zur  völligen  Abscheidung  zn 
bringen,  genügt  es,  die  sorgfältig  mit  Essigsäure  ganz  schwach  angesäuerte, 
mit  Wasser  verdünnte  Milch  bei  B7°  aufzubewahren.  Wir  sind  trotz  dieses 
verschiedenen  Verhaltens,  das  mannigfache  Ursachen  haben  kann,  nicht  Im 
rechtigt.  durchgreifende  Unterschiede  zwischen  Menschen-  und  KuhkaseYn 
anzunehmen.  So  wenig  wir  auf  Grund  unserer  chemischen  Kenntnisse  be- 
stimmte Anhaltspunkte  für  einen  verschiedenartigen  Aufbau  der  Eiweili- 
körper  der  verschiedenen  Milcharten  besitzen,  so  wenig  dürfen  wir  aus 
den  gleichen  Gründen  behaupten,  dal!  die  Milch  verschiedener  Tierarten 
nur  quantitativ,  nicht  aber  qualitativ  verschieden  zusammengesetzt  ist. 
Nach  dem  Stand  unserer  jetzigen  Kenntnisse  der  Zusammensetzung  und 
der  Natur  der  einzelnen  Verbindungen  der  Milch  siud  wir  außerstande,  vom 
rein  chemischen  Standpunkte  aus  die  Milch  irgend  einer  Art  durch  die 
einer  andern  zu  ersetzen.  Damit  ist  durchaus  nicht  gesagt,  dali  es  nicht 
gelingen  wird,  einen  vollwertigen  Ersatz  dereinst  zu  erhalten.  Es  soll  nur 
an  dieser  Stelle  hervorgehoben  werden,  wie  weit  entfernt  unsere  jetzigen 
Kenntnisse  uns  von  diesem  Ziele  abhalten,  und  wie  weit  die  jetzigen  An- 
forderungen und  zum  Teil  auch  die  Zugeständnisse  über  dieses  hinaus- 
schieben. Wir  sind  vorläufig  fast  vollständig  auf  praktische  Erfahrungen 
angewiesen,  die  in  den  analytischen  Werten  der  Milchuntersuchung  eine 
nur  schwache  Stütze  finden.  Vor  allem  muH  betont  werden ,  daß  unsere 
analytischen  Methoden,  besonders  die  Aschenanalyse  uns  wohl  zeigen,  welche 
Kiemente  und  in  welchen  Mengen  sie  vorhanden  sind.  Wir  erfahren  jedoch 
nichts  über  die  Art  der  Rindung  der  einzelnen  Elemente  untereinander. 
Ein  Gehalt  an  Schwefelsäure  in  der  Asche  kann  einen  verschiedenen  Ur- 
sprung haben.  Sie  kann  in  der  Milch  bereits  als  solche  vorhanden  sem, 
der  Schwefel  kann  aber  auch  in  anderer  Form  gebunden  gewesen  sein. 
Andrerseits  müssen  wir  die  alte  Vorstellung,  dal>  im  Darme  nur  leichte 
Veränderungen  der  Nahrungsstoffe  stattfinden,  und  diese  möglichst,  wenig 
abgebaut  zur  Resorption  gelangen,  mehr  und  mehr  fallen  lassen.  Im  Gegen- 
teil, es  findet  im  Darme  eine  weitgehende  Zerlegung  statt.  Die  Assimilation 
beginnt  im  Darmkanal!  Die  synthetischen  Fähigkeiten  des  tierischen  Or- 
ganismus sind  viel  bedeutendere,  als  man  bisher  angenommen  hat  El 
viel  unabhängiger  von  der  Art  der  ihm  gebotenen  Verbindungen,  als  man 
;:<  wohnlich  annimmt. 

I  »ie  praktische  Erfahrung  zeigt  ohne  weiteres,  daü  es  bis  jetzt  nicht 
gelungen  ist    tue  Muttermilch  durch  die  Milch  einer  andern  Tierart  oder 
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durch  ein  Surrogat  zu  ersetzen.  Die  SterbtichkeÜ  der  mit  Muttermilch  er- 
nährten Säuglinge   ist  eine  viel    geringere   als  die  der  mit   einem  Ersatz 
ernährten.  Es  ist  fraglich,    ob    man  ganz  ausschließlich  die  unzureichende 
Nahrung  anschuldigen  darf.  In  vielen  Fällen  ist  ohne  Zweifel  die  Lei 
fähigkeit  der  von  Frauen,  welche  nur  wenig  oder  nur  für  ganz  kurz«- 
gtillfiD  können,  geborenen  Kinder  an  und  für  sich  eine  sehr  geringe.  Em- 
brauchbare  Statistik  müftte  unbedingt  nicht  einfach  zwischen  mit  Mol 
milch  und  mit  Tiermilch  und    mit  Surrogaten   ernährten    Kindern    unter- 
scheiden, sondern  von  Fall  zu  Fall  entscheiden,  aus  welcher  Ursache  k 
Muttermilch  verabreicht   wurde.    Dali    für  einen   an  und  für  sich  mangel- 
haft   entwickelten   Säugling    eine   von    seiner    normalen    Nahrung   abwei- 
chende ganz  besonders  schwer   verwertbar  sein  muß,  liegt  ganz  klar    E- 
besteht  von  Anfang  an  ein  Circulus  vitiosus.  Den  geschwächten  Zelle- 
eine    ausgiebige   Assimilation    und    Umformung   der   Nahrungsstuffe 
erschwert  Sie  kommen  mehr  uud  mehr  zurück  und  verlieren  in  dem  V 
noch  mehr  an  Fähigkeit,  an  ihrem  Materiale  mit  zu  bauen     Mannigfache 
Komplikationen  setzen  den  Wert  der  künstlichen  Säuglingsernährung  her 
ab.  Vor  allem  führen  wir  dem  Säugling  mit  der  Tiermilch  große  Mengen 
von   Mikroorganismen  zu,  deren  Wirkung  sich  im  Darmkanal  in  sehr  un- 
angenehmer Weise  bemerkbar  machen  kann.    Wir   können  sie  LLDwirfcf 
machen,  indem  wir  sie  durch  Sterilisieren  abtöten.  Es  ist  betont  worden 
dal)   mit   diesem    Prozesse  Veränderungen    der  Milch   eintreten,  die  ihren 
Nährwert,  herabsetzen    Es    ist  dies  wohl  möglich  und  besonders  plan 
für  die  Verdaulichkeit  der  Eiweii'tkörper,    von  denen  wir  wissen,    dal 
durch    Denaturierung    für    die    Fermente    schwerer    angreifbar    wer 
Dem  Fortschritten  der  Technik  ist  es  gelungen,  die  Schädigung  der  Milch 
nach  dieser  Richtung  auf  ein  Minimum  herabzusetzen.  Eine  groi'.e  <iefahr 
bietet  die  Überfüllung  des  Magendarmkanals  bei  der  künstlichen  Ernährung. 
Unter  normalen  Verhältnissen  ist  für  den  Säugling  die  Nahrungsaufnahme 
mit  Arheit   verknüpft.  Er  saugt  die  Milch  auf.  Die  eintretende  El 
veranlagt    ihn,    nach    bestimmter  Zeit    die   Nahrungsaufnahme    zu    unter 
brechen.  Bei   der   künstlichen  Ernährung   fällt   dieses  Moment  ganz  weg. 

Ohne  allen  Zweifel   spielen   auch  soziale  Verhältnisse  eine    n 
Rolle.  Sie  zwingen  ganze  Volksschichten  zur  künstlichen  Ernährung  unter 
den  denkbar  ungünstigsten  Verhältnissen,  und  selbst  da,  WO  die  Muttermilch 
boten  wird,  erfolgt  deren  Abgabe  den  Umständen  entsprechend  so  selten,  dai> 
auch  diese  Säuglinge   keine   normale  Entwicklung   finden  können.    Es  ist 
unsere  Aufgabe,  mit  allen  uns  zu  Gebote  stehenden  Mitteln  darauf  hu 
wirken,    dal.)  die  Ernährung  mit  Muttermilch,    die   einzig  und  allein  eine 
volle  Garantie    für  eine  normale  Entwicklung  des  Säuglings  bitte: , 
mehr,  als  es  jetzt  der  Fall  ist,  in  den  Vordergrund  gerückt  wird.  Gleich- 
zeitig muil   es  unser  Bestreben   sein,    noch    mehr,    als  es  jetzt  geschieht, 
unsere  Forschungen  einem  möglichst  vollwertigen  Ersatz  der  Muttermilch 
zuzuwenden.  Vor  allem  muß  betont  werden,  dad  niemals  aus  dem  Kalo 
werte  eines  Ersatzes  allein  auf  dessen  Wertigkeit  geschlossen  dari 
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Bei  der  Säuglingsnahrung  steht  der  Brennwert  nicht  an  erster  Stelle.  Sie 
soll  in  allererster  Linie  dein  Aushau  und  Neubau  von  (iewehen  dienen.  Hier 
liegt  das  Schwergewicht  in  der  ganzen  Säuglingsernährung.  Trotz  hohem 
Kalorienwerte  kann  ein  Ersatz  völlig  wertlos  sein.  Gerade  in  der  Zeit  des 
raschen  Wachstums  kommt  das  Gesetz  des  Minimums  in  vollem  Umfange 
/.ur  Geltung.  Es  genügt  auf  keinem  Fall,  nur  die  organischen  Bestand- 
teile der  Muttermilch  anzupassen.  Ebenso  wichtig  ist  es,  dal»  die  ein/einen 
Asrhenbestandteile  berücksichtigt  werden.  Es  genügt  nicht  einfach,  die 
Summe  der  anorganischen  Stoffe  zu  kennen 

Die  Milchnahrung  wird  von  den  Säugetieren  nur  solange  aufgenommen, 
als  die  Säuglingsperiode  dauert ,  und  dann  in  ziemlich  kurzer  Zeit  völlig 
verlassen.  Wir  haben  bereits  bei  der  Erörterung  des  Eisengehaltes  der 
Milch1)  auf  die  Wichtigkeit  hingewiesen,  die  Ernährung  mit  Milch  nicht 
zu  lange  auszudehnen.  Beim  Menschen  spielt  die  Milch  auch  noch  später 
während  der  ganzen  Wachstumsperiode  uod  auch  noch  beim  Erwachsenen 
eine  mehr  oder  weniger  grolle  Rolle  in  der  Ernährung.  Die  Ausnutzung  der 
Milch  ist  beim  Säugling  etwas  gröber,  als  beim  Erwachsenen,  aber  auch 
bei  diesem  noch  sehr  gut.  Auch  die  Kuhmilch  wird  vom  menschlichen 
Sängling  gut  ausgenutzt. 

Eine  für  den  wachsenden  Organismus  und  auch  für  den  Erwachsen-  u 
recht  vorteilhafte  Nahrung  sind  die  Eier.  Sie  werden  in  rohem  Zustande 
und  hart  gesotten  gleich  gut  verwertet.  Kür  uns  kommen  hier  nur  die 
Vogel-  und  speziell  die  Hühnereier  in  Betracht. 

Auf  H Kiy  frischen  Eiinhalt  kommen:  73*7 <gr  Wasser,  19 "6  v  Stil  kstoff- 
-iii.stan/.,  12*00  Fett,  0*7^  stickstofffreie  Extraktivstoffe  und  1*070  Asche 
Letztere   umfallt  folgende  Bestandteile  in  Prozenten  -i 

.      .  lU'ina-i'lii'   dn  ,     ,.        ..  ,,   ,,     ., 

I'ei-uu)<ltfile  des   hios  kengubatanz  Natron      Kalk   Mai/ncsia 

Gesamtinhalt  des  Hühnerei«,  17*87    22*87     10*91     l  14 

Mühner-EiweiLi 4*81  Bl*41    81*87      8*78     2*79 

Hühner-Eigelb 8*91  8*29     5*87     18*04     2*18 

D«tai.<lt«il<>  «Im  Li»  Ebmnyd  säi]f0  ,,,      0 

i.e.-amtinhalt  des  Hühnereies  ,  0*88         B7*82  -'      0*81     898 

Hi.hner-Eiweiü 0*7  4  41        2*12       1*06  28*82 

Hühner-Eigelb  .     .     .  1  65  IC,  0*86      1*90 

Von  dem  im  Ei  enthaltenen  Phosphor  entfällt  der  gröbte  Teil  I zirka 
if  Lecithin  und  Nu  klein  und  andere  organische  Verbindungen.  Nur 
ein  kleiner  Teil  findet  sich  in  ai  her  Form 

Unter  den  tierischen  Nahrungsmitteln  des  erwachsenen  Menschen 
nimmt  das  Eleisch  die  bedeutendste  Stelle  ein.  Sein  Verbrauch  ist  natttr- 


')  Yorleiuni:  XUI.  -  411 
»)  Kenia    i 
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lieh  je  nach  der  Völkerschaft  und  hei  jeder  wieder  je  nach  der  Völker- 
schicht ein  sehr  verschiedener.  Nach  Ottertag ')  kommen  auf  den  Kopf 
der  Bevölkerung  folgende  Fleisch  mengen : 

.^  ,' Wjl  "igte  Kroß-  .  Belgien  uml 

Australien  Staat<,u  hriUnnien      Frankreich  ^„^j 

Im  Jahre     .     .    111*6              644 /,  7  476  kg        88*6                      My 

im  Tage      .    .      306/7            149^  L80              92* 

Österreich-  Ungarn  KulSland                    nien             Italien 

Im  Jahre •><>•"' ,  81*8ty           J_'2ty         104^ 

im  Tage 79$  r>9#                (>1# 

In  China  und  Japan  ist  der  Fleischverbrauch  ein  noch  kleinerer 
in  Italien.  Ebenso  lehen  einige    Negerstamme  fast  ausschließlich   von  \  ege~ 
tabilien.  Die  Zusammensetzung  des  Fleisches,  wie  es  auf  den  Tisch  kommt, 
ist  natürlich  eine  sehr  verschiedene.  Einmal  kommt  die  Tierspezies  in 
tracht.  ferner  die  Fleischsorte,  der  Gehalt  an  Abfällen  (Sehnen,  Knochen  et«  .1, 
der  Ernährungszustand  des  Tieres  etc.   Das  Fleisch  enthält  neben   Ei  weil) 
noch  andere  stickstoffhaltige  Produkte,  namentlich  Kreatin.  ferner  Kreatinin 
Sarkosin,  Xanthin,  Kamin.  Man  darf  aus  dem  Stickstoffgehalt  nicht  ohne 
weiteres  auf  den  Eiweiligehalt  .schliefen.  Die  Zusammensetzung  des  Fisch- 
fleisches an  stickstoffhaltigen  Substanzen  ist  der  des  Säugetierrleisehes  sehr 
ähnlich.  Auch  in  bezug  auf  Ausnutzung  steht  das  Fischfleisch  im  allgenn 
nicht  hinter  dem  der  übrigen  Tiere  znrück. 

Als  Beispiel   der  Zusammensetzung   von  einigen   Fleischarten   seieo 
folgende  Zahlen  angeführt. 

100  Gewichtsteile  frischen  Fleisches  enthalten: 

Mnskelfleisch  der  Säugetiere    .     .  760  1  ."»  \v 

Lachs  (Salm) 6400  21  1 1  »3 

II -in 79-63  12  0*58           0-96 

Schellfisch 8150  16  086 

Seezunge t<2*67  14 

Austern  (Fleisch) 80-52  '.'04  J"4 

Hummer  (frisch) 81  1449  l-l             171 

Flulikrebs  (frisch) 81*22  16*00  046 

Weinbergschnecke 80*60  16*84  1*88 

Beim  Fleisch  sowohl,  wie  bei  der  Milch  kommen  eine  grolle  Zahl 
von  Dauerpräparaten  in  Betracht.  Bei  letzterer  die  Butter  und  der  Käse. 
bei  ersterera  die  Wurst-,  Räucherwaren  etc.  Zu  bemerken  ist  noch,  dal* 
beim  Fleisch  vom  ökonomischen  Standpunkte  aus  natürlich  sehr  die  Ver- 
wendbarkeit des  rohen  Produktes  in  Betracht  kommt.  So  ist  z.  B.  heim  1 
ein  recht  beträchtlicher  Teil  als  Abfall  in  Abzug  zu  bringen. 

1  /.'.  usterta.i:  Handbuch  der  Fleisch  beschau.  8.4.  Stuttgart  1899. 
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Von  den  pflanzlichen  Nahrungsstoffen  seien  die  Getreidearten,  deren 
Mehl  wir  als  solches  in  verschiedenen  Produkten  und  speziell  als  Brot  zu 
uns  nehmen,  erwähnt.  Auch  zur  Gewinnung  von  Starke  kommen  sie  neben 
den  Kartoffeln  in  Betracht.  Es  sei  ferner  an  die  zahlreichen  Gemtlse- 
und  Obstsorten  erinnert,  über  ihren  Nährwert  und  ihre  Ausnutzung  lallt 
sich  im  allgemeinen  nur  soviel  aussagen,  daß  sie  im  Durchschnitt  schlechter 
ist  als  die  der  animalischen  Nahrungsmittel.  Namentlich  die  Gemüse 
liefern  sehr  grolle  Kotmengen.  Bei  den  Getreidearten,  resp.  dem  aus  ihnen 
bereiteten  Brot,  kommt  es  sehr  in  Betracht,  ob  das  ganze  Korn  oder  aber 
geschältes  zur  Verwendung  kam.  Je  schalenreicher  ein  Mehl  ist,  um  so 
schlechter  wird  es  ausgenutzt.  Wir  können  im  Rahmen  dieser  Vorlesung 
auf  all  diese  für  die  Volksernährung  so  wichtigen  Daten  nicht  eingehen 
und  müssen  auf  die  Spezialwerke  dieses  Gebietes  verweisen.  Wir  wünschen 
hier  nur,  auf  die  große  Bedeutung  des  Studiums  derartiger  Fragen  für 
das  volle  Verständnis  der  praktischen  Ernährungslehre  hinzuweisen. 

Von  der  grollten  Wichtigkeit  ist  die  Tatsache,  dali  ganz  offenbar 
auch  der  erwachsene  Organismus  die  Nahrungsstoffe  nicht  nur  als  Brenn- 
material verwendet,  sondern  auch  fortwährend  seine  Gewebe  ab-  und  auf- 
baut. Es  darf  nie  vergessen  werden,  dal'  er  auf  eine  gemischte  Kost  ein- 
gestellt ist,  und  dali  für  die  Produktion  der  VMmungssiifte  bestimmte 
Reize  von  der  allergrößten  Wichtigkeit  sind.  Der  Gedanke,  unsere  Nah- 
rungsstoffe mehr  und  mehr  durch  „chemische  Produkte"  zu  ersetzen  i  i 
praktisch  nicht  durchführbar.  Unsere  Kenntnis  der  für  den  Organismus 
notwendigen  Nahrungsstoffe  ist  eine  viel  zu  geringe,  um  derartige  Probleme 
in  Angriff  zu  nehmen.  Man  hat  in  neuerer  Zeit  versucht,  das  Kiweili  in  be- 
sonders gut  resorbierbarer  Form  in  „reinem"  Zustande  wenigstens  in  die 
Krankenernährung  einzuführen.  Derartige  Versuche  sind  auf  Grund  unserer 
Kenntnisse  des  gesamten  Stoffwechsels  nicht  ohne  weiteres  zu  billigen. 
Indem  wir  den  einen  Nahrungsstoff  in  den  Vordergrund  setzen,  müssen 
natürlich  andere  dafür  in  den  Hintergrund  treten.  Nun  haben  wir  aller- 
dings das  Gesetz  der  Isodynamie  kennen  gelernt  und  gesehen,  dali  die 
Kohlehydrate  und  Fette  sich  nach  ihrem  Kalorienwerte  vertreten  können, 
und  dali  das  Kiweil.  für  diese  beiden  in  weiten  Grenzen  eintreten  kann. 
Es  besteht  jedoch  Btets  bei  der  Wahl  von  „chemisch  reinen"  Nahrungs- 
mitteln die  grolie  Gefahr,  dali  die  anorganischen  Bestandteile,  deren  Be- 
deutung nicht  zu  unterschätzen  ist,  zu  kurz  kommen.  Die  Kenntnis  des 
Bedarfes  an  Kalorien  für  bestimmte  Arbeitsleistungen  ist  für  die  Auf- 
stellung des  Kost maiies  von  allergrößter  Bedeutung.  Die  Kalorienraenge 
bildet  die  Grundlage.  Sie  darf  jedoch  in  keinem  Falle  allein  ausschlag- 
gebend sein.  Die  Zusammensetzung  einer  Kost  ist  keineswegs  gleichgültig. 
ii  hier  die  Kalorienwerte  einiger  Nahrungsstoffe  angeführt1): 
1  y  Substanz  liefert  folgende  Wärmeeinheiten  (ausgedrückt  in  kleinen  Ka- 
lorien) : 


I   &*fy,  I.e.  283  ff 
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Pflanzenfibrin 

Serumalbumin 

Hämoglobin 

Milchkasein 

Eidotter 

Legamin 

Vitellin    .    . 

Eieralbumin 


Gewebsfett 
Kuhbutter 


Traubenzucker 
Fruchtzucker 
Galaktose 
Rohrzucker    . 
Milchzucker  . 


Oxalsäure 
Weinsäure 


Stahmann 

5941*6 
5917-8 
58851 
58670 
58409 
57931 
57451 
57352 


a)  Proteinstoffe: 

Berthelot 


58323 

5910O 
56264 


57806 

5687-4 


Stohmann 

Fleischfaser 

(entfettet)    .  57205 

Fleisch  (entfet- 
tet).   .    .     .  56626 

Blutfibrin     .     .  56371 

Pepton  aus  Blut- 
fibrin .    .    .  52988 

Chondrin      .    .  51306 


b)  Fette: 


9484-5 
92313 


Leinöl  . 
Olivenöl 


c)  Kohlehydrate: 


37426 
37550 
37215 
39552 
39515 


Maltose 
Stärke 
Dextrin 
Zellulose 


d)  Organische  Säuren: 

571       j  Zitronensäure 
1745      i  Benzoesäure 


Berthelot 

57284 
55291 
53424 


93230 
93280 


39493 
41828 
41125 
41854 


2397 

6281 


Wir  sind  hiermit  am  Schlüsse  unserer  Übersicht  über  den  Stoff- 
wechsel in  seiner  Gesamtheit  angelangt.  Wir  sind  uns  wohl  bewußt,  die 
meisten  Fragen  nur  berührt  zu  haben,  ohne  ihnen  von  allen  Gesichts- 
punkten aus  gerecht  geworden  zu  sein.  Die  Stoffwechselphysiologie  hat 
sich  namentlich  in  den  letzten  Jahren  zu  einer  selbstständigen  Disziplin 
entwickelt.  Vor  allem  hat  sie  in  der  Pathologie  einen  mächtigen  Bundes- 
genossen gefunden.  Beide  stehen  in  innigstem  Austausch  und  dieser  Zu- 
sammenarbeit verdanken  wir  zahlreiche  Errungenschaften  der  neueren 
Forschung.  Ohne  eine  eingehende  Berücksichtigung  der  klinischen  Unter- 
suchungen auf  diesem  Gebiete  ist  es  kaum  möglich,  ein  nach  allen  Rich- 
tungen abgerundetes  Bild  des  gesamten  Stoffwechsels  zu  geben.  Wir 
müssen  schon  aus  diesem  Grunde  auf  die  Spezialwerke  der  Pathologie  und 
der  Physiologie  des  Stoffwechsels  verweisen.  Unsere  Darstellung  soll  nur 
über  die  wesentlichsten  Punkte  orientieren  und  zu  weiteren  Studien  anregen. 
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Ausblicke. 


Wir  haben  mit  der  Darstellung  unseres  Wissens  über  die  dun 
Vorgänge  im  Tier-  und  l'Han/.enorganismus  das  ganze  grade  «lebiet  der 
physiologisch-chemischen  Forschung  auch  nicht  annähernd  erschöpft.  Wir 
konnten  nur  die  (inmdlagen ,  auf  denen  das  ganze  Btobe  < .  ■  .  ■. mK*  ruht, 
berücksichtigen.  (Jewii;  sind  unsere  Kenntnisse  nocli  recht  lückenhaft  und  viele 
Keuhachtungen  in  ihrer  Erklärung  ein  Spiel  der  Meinungen.  Andrerseits 
bringen  die  Fortschritte  der  exakten  Wissenschaften  der  pns  i .logischen 
nie.  fortwährend  neue  Methoden  und  führen  iltmli  ihr«'  EtiWlHll<  SU 
immer  exakter  formulierten  Fragestellungen,  so  dal.  wir  hoffnungsfreudig 
der  weiteren  Entwicklung  dieses  Forschungsgebietes  entgegensehen.  Immer 
mehr  wird  das  Unbekannte  BefcmitUB  weichen.  Au  die  Stelle  indirekter 
BcnMana  wird  dio  direkt.-  Beweisführung  treten.  Mehr  und  mehr 
Sich  auch  der  physiologische  (  heuiik.'r  roi  An  Beobachtong  da  Kinzel- 
iudividuums  los.  In  steigender  Linie  bricht  sich  die  Erkenntnis  Bahn, 
dal»  nur  eine  Ausdehnung  der  gesamten  Forschung  auf  möglichst  ver- 
schiedenartige Orgsniflinmi  an  befriedigenden  Beenliates  führen  kann.  Je 
breiter  die  Grundlagen  sind,  je  mannigfaltiger  die  Beobachtungen  und 
verschiedenartiger  die  Bedingungen,  unter  denen  best 
Prozesse  verlaufen,   sich  gestalten,   um   so  geringer   i-t    die  Gefahr    einer 

ih}_'cn  Benrteflong  eines  hagtiminten  Befundes.  Eiernde  so,  wii 

gesamte  Morphologie   erst  durch   die  ausgedehnten  vergleichenden  I  i 
suchungen  und  durch  die  ausgiebige  Beachtung  der  Entwicklun 
jeder  einzelnen  Art  sich  /u  einem  einheitln  heu   v  ekeln 

konnte     erwarten    wir   von    der    vergleichenden    physiologisch  l  li- 
Forschung  Antwort    auf    manche  Frage    und    mächtige  Impulse    zu    neuen 
Fragestellungen.  Bo  gut  dem  Zoologen  ein  fnnktionell  ganz   anwiel 

•rgan       ein  anscheinend  Uborfiilaaigef  Kni  I 

ein    beredte!   Zeugnis   für  eine   einer   bestimmten  Ticrklaase  gemeinsame 
Stamuiesgeschichte  abgibt,  und  BO  gut  dci  Botsnikei  inmimg 

AbU-  I.. 
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der  Flora  unserer  höchsten  Alpengipfel  und  der  des  höchsten  Nordens  auf 
einen  einstigen  innigen  Zusammenhang  dieser  Gebiete  schließt,  so  dürfen 
wir  gewiß  auch  hoffen,  bald  da  und  dort  auf  chemische  Vorgänge  zu 
stoßen,  die  uns  aus  der  Gegenwart  zurückführen  in  die  weite  Vergangen- 
heit. Welch  unendliche  Perspektive  eröffnet  uns  doch  eine  Betrachtung 
der  herrlichen  Blumenteppiche  unserer  Alpenwelt,  dieser  uns  so  fremdartig 
erscheinenden,  so  eigenartigen  Zeugen  längst  vergangener  Zeiten!  Mit 
ihnen  treffen  wir  manche  Insekten,  die  durch  die  ganze  breite  Kluft  des 
Flachlandes  scharf  auf  die  Alpen  und  den  hohen  Norden  begrenzt  sind. 
Mancher  paläontologische  Befund  schlägt  Brücken  zwischen  scheinbar  ganz 
fremdartigen  Gebieten  und  erhebt  mit  einem  Schlage  Vermutungen  zur 
unumstößlichen  Wahrheit.  Noch  tummeln  sich  auf  dem  Grunde  unserer 
Alpenseen  Lebewesen,  denen  wir  erst  in  arktischen  Zonen  wieder  be- 
gegnen. J)  Welch  verlockender  Gedanke,  unsere  Kenntnisse  der  physiologischen 
Chemie  in  ähnliche  Bahnen  hineinzutragen!  Noch  ist  kaum  ein  Anfang 
nach  dieser  Richtung  gemacht,  noch  vermögen  unsere  Methoden  dem 
kühnen  Gedankenfluge  nicht  zu  folgen,  noch  ist  unser  Einblick  in  die 
chemischen  Vorgänge  der  verschiedenartigen  Organismen  zu  gering,  um 
sie  vergleichend  betrachten  zu  können.  Trotzdem  muß  dieses  Ziel  als  eines 
der  erstrebenswertesten  erscheinen.  Wohl  liegen  mannigfaltige  Einzeltat- 
sachen und  bereits  eine  Fülle  von  Beobachtungen  an  Organismen  ver- 
schiedener Tier-  und  Pflanzenklassen  vor,  sie  sind  jedoch  recht  verschieden 
an  Wert  und  fast  durchweg  noch  zu  vereinzelt,  um  in  einer  fortlaufenden 
Kette  unsere  Erkenntnis  bestimmter  Vorgänge  zu  fördern.  Immerhin 
können  wir  schon  jetzt  die  Aufmerksamkeit  auf  gewisse  Tatsachen  lenken, 
die  wohl  geeignet  sind,  nicht  nur  jede  Tierart,  sondern  vielleicht  auch 
jedes  Einzelindividuum  als  ein  in  seinem  ganzen  Stoffwechsel  wohl  abge- 
grenztes und  charakterisiertes  Wesen  erscheinen  zu  lassen.*) 

Werfen  wir  einen  Blick  auf  den  enormen  Formenreichtum  der  Tier- 
welt! In  welchem  Kontrast  stehen  dazu  die  am  Aufbau  dieser  morpholo- 
gisch so  verschiedenartig  zu  bewertenden  Wesen  beteiligten  Gewebe! 
Greifen  wir  die  Wirbeltiere  heraus!  Überall  finden  wir  für  dieselbe 
physiologische  Funktion  dasselbe  Gewebe,  dasselbe  Organ!  Nicht  nur  in 
ihrem  äußeren  Bau  besteht  in  weitesten  Grenzen  Übereinstimmung,  auch 
in  der  feineren  Struktur  herrscht  eine  große  Ähnlichkeit  Trotzdem  sind 
dieselben  Organe  verschiedener  Tierarten  in  ihrem  Zellstoffwechsel  recht 
verschiedenartig,  und  auch  ihr  chemischer  Aufbau  ist  gewiß  für  jede  Tier- 
art, ja  sogar  vielleicht  für  jedes  Einzelindividuum  ein   ganz  eigenartiger. 

')  Vgl.  F.  Z.scJwH-c:  Die  Tierwelt  der  Schweiz  in  ihren  Beziehungen  zur  Eiszeit. 
Benno  Sehwahe.  Basel  1001. 

2)  Vgl.  Hupperl:  Über  die  Erhaltung  der  Arteigensehaften.  J.  G.  lalveschc  k.  k 
Hof-  und  rniv.-Buchliandlung.  Josef  Koch.  Prag  185)0.  —  Franz  Hamburger:  Arteigen- 
heit und  Assimilation.  Franz  Deutickc.  Leipzig  u.  Wien  1903.  —  Emil  AbdtrkaÜf*: 
Der  Artenhegriff  und  die  Artenkonstanz  auf  biologisch-chemischer  Grundlage.  Natur- 
wissenschaftliche Rundschau.  Jg.  19.  Nr.  44.  1904. 
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In  letzter  Linie  liegt  hierin  der  Grnnd  des  ganz  bestimmten  Ablaufs  der  Stoff 
Wechsel  vorginget  Sehen  wir  zu,  mit  welchem  Reckte  wir  der  rein  morpho- 
logischen  Differenzierung  der  verschiedenartigen   Lebewesen   in   Etai 
Familien  und  Arten  eine  physiologisch-chemische  Abgrenzung  See 

Hegriffes  der  Art  an  die  Seite  stellen  können.  Umfassen  wir  die  gesamt.- 
ph}!»i< 'ionisch-chemische  Forschung,  dann  sehen  wir  sie  nach  zwei  Richtungen 
tätig.  Einerseits  hat  sie  manche  heterogenen  Elemente  durch  ein  gemein- 
sames  Band  zu  einer  groUen  Einheit  vn «ini^l  und  andrerseits  scheinbar 
i  -inheitliche  KiinktioTien  nach  einer  exakten  Analyse  der  Einzelvorgänge  doch 
in  ganz  verschiedenartige  Prozesse  aufgelöst  und  s<i  Grannen  geschaffen,  wo 
man  keine  vermutete.  Wir  erinnern  in  der  enteren  Richtung  an  die  einst 
errichtete  Kluft  zwischen  Pflanzen-  und  Tierwelt !  In  ihren  chemischen 
Prozessen,  in  ihren  Stoffen  hs<l  Vorgängen  sollten  keine  gemeinsamen  Züge 
existieren.  Die  Pflanzen/eile  allein  sollte  organische  Stoffe  bilden  können, 
nur  sie  sollte  Synthesen  ausfuhren,  die  HerzeDe  dagegen  sollte  ausschlielh-  b 
abbauen.  Durch  die  Entdeckung  Wählers,  dali  Benzoesäure  im  tierischen 
Organismus  in  Ilippursäure  übergeht,  wurde  zum  ersten  Male  eine  Bresche 
in  diesen  die  beiden  grollen  Reiche  trennenden  Wall  gelegt.  In  ruft 
Reihenfolge  wurde  dann  Brücke  um  Brücke  zwischen  diesen  beiden  schein- 
bar so  verschiedenartigen  Gebieten  geschlagen  und  heute  umschlingt  ein 
gemriiisiuni  s  Hand  Tier-  und  Hlanzenwelt.  Auf  Grund  dieser  Erkenntnis 
war  es  dann  mägtitA,  um  so  schärfer  den  Unterschieden  /wischen  den 
Organismen  beider  Reiche  nachzuspüren  und  auch  diese  durch  zahlreiche 
f  bergänge  untereinander  zu  verknüpfen. 

Einige  Beispiele  sollen  die  Bedeutung,  die  der  physiologisch -ehearil  -hen 
Abgrenzung  des  Begriffs  der  Art  zukommt,  beleuchten. 

Das  charakteristische  Merkmal  der  Säugetiere,  die  Milchdrüsen,  liefern 
ein  nach  physiologischer  Bedeutung  und  Funktion  ganz  einheitliches  Sekret, 
die  Milch.  Sie  zeigte  durchgehends  eine  ähnliche,  qualitativ  sogar  in  weit- 
gehendstem Maße  übereinstimmende  Zusammensetzung.  Quantitativ  machen 
sich  jedoch  grolle  Unterschiede  geltend.  Jede  Art  hat  ihre  ganz  spezifisch 
zusammengesetzte  Milch,  und  zwar  bezieht  sich  diese  Eigenart  sowohl  auf 
ihren  Gehalt  an  einzelnen  Mineralbestandteilen  als  auch  an  einzelnen  orga- 
nischen Stoffen. »)  Ja,  wir  haben  allen  Grund  anzunehmen,  dal!  nicht  nur 
in  quantitativer  Hinsicht  Unterschiede  bestehen,  sondern  auch  in  qualita- 
tiver. Wenn  uns  unsere  Kenntnisse  zur  Zeit  nicht  gestatten,  diese  letzteren 
Der  zu  charakterisieren,  ja  uns  sogar  z.  B.  die  Kasein«-  n  euer 

Milcharten  als  chemisch  gleichartig  imponieren,  so  dürfen  wir  nicht  ver- 
gessen, dal.  bei  Proteinen  der  Nachweis  gleicher  Spaltprodukte  sowohl  in 
qualitativer  wie  in  quantitativer  Hinsicht  uns  niemals  zum  Schlüsse  be- 
rechtigt, dali  nun  identische  Verbindungen  vorliegen.  In  der  Anordnung 
der  Spaltprodukte  allein  sind  schon  unzählige  Möglichkeiten  verschiedener 


'i  Emil  Ahdtrhal- 

v.-i.  VcAmm  XML  B 

45» 


Vorlesung  XXIX. 


Formen  geboten,  ganz  abgesehen  von  den  anderen  Arten  der  in  Betracht 
kommenden  Isomerien 

Betrachten  wir  ferner  das  Blut  der  verschiedenartigste]]  Vertn 
des  Tierreiches.  Überall  dieselbe  Funktion,  dieselbe  physiologische  Bedeu- 
tung   und  morphologisch   die  weitgehendste  Ähnlichkeit.    Überall  Blut 
perchen  und  Plasma.   Welch   auffnHendfl  Pbereinstimmung   hoTTBCftl   /.  B. 
zwischen  Menschen    und  Hammelblut,   und  doch  zeigen  die  traurigen  Er- 
fahrungen,   die   die   Versuche,    ersteres   durch    das   letztere   zu    ersetzen. 
zeitigten,  welch  tiefgreifende  Unterschiede  zwischen  beiden  vorhanden  sein 
müssen.  Die  Blutkörperchen  der  Säugetiere  enthalten  alle    als    charakteri- 
i'hen  Bestandteil  das  Hämoglobin.  Dasselbe  ist  seiner  Funktion  nach  durch- 
aus einheitlich  und  trotzdem  ganz  offenbar  für  jede  Art  spezifisch,  wie 
rein  äußerlich  die  Kristallform  und  die  Löslichkcitsverhilltnisse  neigen.  Das 
Hämoglobin    des    Kichliörnchens  •/..  B.    kristallisiert    im    hexagonalen.    das 
der  Maus    im    rhombischen  System.    Aus   einer  Lackfarben    geinachten  Mi- 
schung  des  Blutes   beider   Tierarten    kristallisiert  genau   dem  Mlflchtll 
Verhältnis  entsprechend  jede  Hämoglobinart   in  ihrer  hen  Kristall- 

form heraus. 

Die    quantitative    vergleichende    Analyse    verschiedener    Blutar 
ergibt,    daii    in    ziemlich   engen    Grenzen    jeder  Art    eine   bestimmte  Zu- 
sammensetzung   zukommt,    und    zeigt    auch,    daß    verwandte    Äxten    ein 
ähnliches  Verhältnis   der   verschiedenen    Blutbestandteile   aufweisen,   da 
dagegen  zwischen  ferscbiedenen  Ordnungen  große  Unterschiede  I 
Auffallend    ist,    daß,    wie    es  ,    allen   Säugetieren    ein    auch    quan- 

titativ sehr  ähnlich  zusammengesetztes  Serum  zukommt,  liier  scheint  ein 
die  verschiedenartigsten  Tierklassen  umfassendes,  auch  chemisch  einheit- 
liches l'rodukt  vorhanden  zu  sein.  Nun  dürfen  wir  nicht  anfiel  achi  lassen. 
daß  die  quantitative  chemische  Aschenanalyse  ein  nur  sehr  rohes  Bild  du 
Zusammensetzung  des  Serums  geben  kann.  Wir  lernen  nur  die  einzelnen 
Elemente  kennen  und  erfahren  nichts  oder  doch  nur  wenig  über  die  Art 
der  Bindung,  in  der  sie  im  lebenden  Blute  vorhanden  sind.  Aber  - 
venu  ans  der  gar  nicht  unwahrscheinliche  Nachweis  gelänge,  daß  alle  an- 
organischen und  einfachen  organischen  I  teile  der  Sera  der  ver- 
schiedenartigsten Tierarten  ganz  identisch  wären  und  auch  in  annähern*? 
gleichen  Mengenverhältnissen  sich  vorfänden,  stellen  uns  die  Eiweißkörper 
des  Serums  immer  noch  groite  Rätsel.  Sie  können  verschieden  gebaut 
und  das  für  das  Serum  jeder  Tierart  charakteristische  Element  darstellen. 

Kehren  wir  zurück  zu  unseren  so  oft  betonten  Erfahrungen  über  die 
Verdauung!  Wir  haben  gesehen,  daß  die  Serameiweißkörper ■)  in  ihrem  Auf- 
bau ganz  offenbar  unabhängig  von  der  Art  der  zugeführten  Nahrungt- 
eiweißstoffe     sind.    Es    gilt  dies    höchstwahrscheinlich     für    alle    an d 


i  i  '■»:  1.  c,   Zcitschr.  i   phj 
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Stoff»«,  wenigstens    für    die    komplizierten  organischen,    auch     Di«  K«»i .  ■ 
?ellen  erfahren  nie.   welcher  Art  unsere  Nahrung  war     Bit    erhalt) 
modifizierte  Nahrungsstoffe.  Der  Darm  mit  seinen  Anhangsdrüsen  hat  die 
Funktion  mit  seinen  Fermenten,  die  in  unserer  Nahrung  enthaltenen  k 
plizierten  organischen  Verliindungen    in    ihre  Bausteine   zu    /.ei  legen,    da- 
mit die  Zellen  des  Darmes  sie  wiederum  zu   ganz  neuen,  der  ganzen  ein  - 
mischen  Organisation  des  Körpers  angepaßten  Produkten  aufhauen  können 
Der  Darm  reguliert  so  gewis.-eniiai'tn  unseren  gUfttB  Zellstoffwechscl  und 
garantiert  eine  einheitliche,  konstant  bleihende  Zusammensetzung  uns»  rei 
Gewebe.   Nun   ist  es  ganz  klar,  dati   der  ganze  Ablauf  der  Stoft 
Prozesse  der  Zellen  unserer  Organe  ganz  und  gar  von  ihrem  Aufbau  ab- 
hängig ist.  In  ganz  besonders  hervorragendem  Malte  wird  der  Aufbau,  die 
struktur   des  Kiweilmioleküls    oder    vielleicht,    hesser   der    F.iweiLuuolektfl 
jeder    •  •in/einen    Zelle    ihren    ganzen    Habit  ms  verleihen,    Hie   Körperteilen 
produzieren  alle  Fermente.  Diese  sind  höchst  wahrscheinlich  Umwandlungs- 
produkte der  ProteYne.  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  daß  sie  in  Ehren 
feineren  Bau  abhängig  von  dem  der  Zellprotciuc  >ind.  So  wird  in 
Weise    auch    ihre    Wirkungsweise    reguliert .    und    damit    für    einen    ganz 
spezifischen  Zellstoffwechsel  die  Grundlage   geschaffen.    Die    ursprüngliche 
Struktur  jeder  einzelnen  Zelle  besiegelt  für  Ihl    ganzes  Leben  Ihn 
art!    Wenn    wir   auch    nicht    daran    zweifeln,   dal»    die  verschiedenartig 
Gewebe  ihren  Funktionen  entsprechend  ganz  vei  ><  im-den  aufgebaute  Zellen 
besitzen,  deren  Verschiedenheit  nicht  nur  in  den  Stoffwechselendproduktcu. 
sondern  vor  allem  in  den  sezernierten  Stoffen  zum  Ausdruck   kommt,  so 
können  wir  uns  andrerseits  wohl  vorstellen,  daß  alle  Zellen  einer  und 
selben   Art    trotzdem   nach   einer   bestimmten  Richtung   einheitliche   Züge 
tragen   und  so  ein  gemeinsames  Hand  den  ganzen  Zelleustaai   »  ines  F.inzel- 

vresens  umschfiefit 

Nun  entsteht  das  Einzelwesen  aus  der  Vereinigung  zweier  Zeilen. 

der  Ki-  und  Samenzelle  derselben  Art.  Heide  müssen  in  sieh  du- 
samen  Züge  des  Zellaufbaues   und  damit    an«  h   »les  Zellstoff  Wechsels  tia 
die  eben  für  diese    bestimmte  Art    spezifisch     ind.     Ute    Zellen,   dl 
nun  in  rascher  Reihenfolge  aus  der  befruchteten  Eizelle  entwickeln    ktel 
immer    nur    diese   charakterist ischni    Gruudzilge    mitübernehmen    und 
garantiert    die  chemische  Kinheit  ilti    ursprünglichen  Zilie   die  Krhaltung 
der  Art.  Sie  wird  weiterhin  gewahrt  durch  «lie  TltigksiJ  .1» i  Darme!    der 
nur  solches  Material   an  die  Gewebe   entlaßt,   das  bereits   in   bestimmter 
Weise   für  den  Eintritt    in  den  Zellstoffwechsel    und    in  die  /eil. 
vorbereitet  ist.    Wir    wollen    damit  nicht   behaupten,   dall  die  Körperzellen 
nun  überhaupt  die  Fähigkeit   verloren   haben,    fremdartige  Nalniings-toffe 
und  speziell  fremdartiges  Ehre  Prmdelfl  und  ihrem  Auf- 

bau  und   ihrem  Stoffwechsel   anzupassen.   Schließlich    muß  das  ein/,  i 
Iiebewesen  alle  diese  Prozesse  nebeneinander   vollzieh- 
Tieren   hat   sich   die    Funktion   dtJ  U09   dei   Nah:  im  |     f..|ie 

speziell  auf  die  Darmzellen   lokalisiert     Et   bei   eine  Arbeitsteilung  «tatt- 


710 


Vorlesung  XXIX. 


gefunden.1)  Wir  können  uns  wohl  vorstellen,  daL»  durch  eine  mangelhafte 
Funktion  des  Darnies  bestandig  ungenügend  vorbereitetes  Material  den 
Geweben  zugeführt  wird,  und  daß  unter  Umständen  d-  •  ■  Chemiv 

einer  Zelle,  ihr  Aufhau  und  damit  ihr  Stoffwechsel  alteriert  wird  und 
schließlich  auf  diesem  Wege  Abartungen  sich  entwickeln,  für  deren  Ent- 
hebung uns  scheinbar  jede  Erklärung  fehlt 

Beim  Säugetier  wird  die  Arteigenheit   der  Zellen   noch    in  ganz  In 
sonders  hohem  Malte  durch  die  mehr  oder  weniger  lange  Verbindung  des 
sich  entwickelnden  Wesens  mit   dem  Organismus   der  Mutter   garantiert. 
Einesteils  erhält  der  Kölns  seine  Nahrung  durch  das  Blut  des  inütterli 
Organismus  und  der  Säugling  durch  die  Milch. 

Wir  kommen  so  zu  einer  rein  chemischen  Erklärung   de 
der  Art  und  ihrer  Erhaltung.  Wir  geben  zu.  dal'  wir  auf  einigen  wen: 
Beobachtungen  bauen  und  noch  nicht  imstande  sind,  diesen  Gedanke» 
in  absehbarer  Zeit  experimentell  zu  belegen.  Wenn  wir  ihn  dennoch  unter- 
nommen haben,  so  geschah  es  im  vollen  Bewußtsein,   nur  ein  Gerüst- 
errichten,   das  vielleicht   dereinst   unserer   Forschung  bestimmte    Bahnen 
'Avisen  kann. 

Wir  stehen    übrigens    nicht    allein    mit    unserer  Ansicht.    Von    ganz 
anderen  Forschungsresultaten  ausgehend,   hat  m  -)  in  sehr 

interessanter  Weise  gleichfalls  die  Arteigenheit  und  ihre  Erhaltung  auf 
einen  bestimmten  chemischen  Aufbau  der  Zellen  und  der  Kürperflüs>ig- 
keiten  zurückgeführt.  Seine  Spekulation  schließt  sich  eng  an  die  Ergeb- 
nisse der  sogenannten  biologischen  Reaktion  an,  auf  die  wir  hier 
kurz  eingehen  wollen.  Ihre  Entdeckung  knüpft  sich  an  die  Namen  Bordd, 
Tchittowittch  und  Xot/J)  Sie  bedeutet  nichts  weit  t  ne  Verallge- 

meinerung   des    Immunitätsgesctzes    und    beruht    auf    der    Bildun 

ifischer  Stoffe   nach    der   Einführung   „artfremder"*  »)  Produkte.    Ihre 
Kenntnis   ist   von   der  grollten  Bedeutung  für  den  weiteren  Ausbau 
physiologischen  Chemie.  Von  ihr  aus  ist  eine  Brücke  zu  dem  Gebiete  der 
Pathologie  geschlagen    worden,    und    mehr    und    mehr   erkennt  man      .l,.i 
pathologische  Prozesse  nicht  in  scharfem  Gegensatz  zu  den  pln  den 

Stehen,   sondern    gemeinsame   Äußerungen   der   K<>rperzellen    unter 
stimmten  Bedingungen  sind.  So  verwischt  sieh  die  Grenze  der  rein  ph 
logisch-chemischen  Forschung  mehr  und  mehr.   Sie  umfaßt  mit  den  I 

Uten    ihrer  Methoden    immer    neue  Gebiete    und    andrerseits   gliedern 
sich  von  außen  solche    an   sie    an    und  erwarten  von  ihr  und  ihren  Hilfs- 


')  VgL  »ih-Ii  Ulrich  Friedemann  und  S.  teaae:  Cber  EiweiSimmonittt  und  Eiwrifl- 
sloffweebsel   Zedteehr,  t  ezperin  Patli   u.  Therapie.  1    M8.  1901 

!J   Franz  H(inil>ur</f.r  :  I.  i\ 

*»  Jules  licrdet:    Mc"caniwne    de    l'a§  n.     Innalee    de   L'lngtUnt 

B  840,   1899.  Tchistot rit»  I,  ■  Etudcs  sur  rimmunisatiori  contre  l< 

nda.  413.  1899.        Nolf:  Contrümtinn  k  l'Atudo  des  slrunui  tnühlma  • 
6,  899.  1900.  —  Vgl.  die  weitere  Literatur  liei  llostotrki:  7xa    Kenntnis  der  Prlap 
a.  Stuben  Verlag,  W  nrsbvrg  1902. 
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mitteln  neue  Impulse  zu  erfolgreicher  Weiterarbeit.  Hier  müssen  wir  den 
Namen  eines  Forschers  einfügen,  dem  wir  in  allererster  Linie  diese  Ein- 
traft der  Betrachtungsweise  physiologischer  und  pathologischer  Prozesse 
verdanken,  Dämlich  Ramt  Ehrlich.  Wir  weiden  auf  seine  Theorie,  die  als 
Grundlage  zu  bedeutungsvollen  Forschungen  auf  diesem  Gebiete  geführt  hat. 
noch  zurückkommen  und  wollen  in  diesem  Zusammenhang  noch  die  Auf- 
merksamkeit auf  die  hohe  Bedeutung  der  Forschungen  POwfoun3)  lenken, 
der  gleichfalls  in  voller  Schärfe  die  zahlreichen  Übergänge  zwischen  physio- 
logischen und  pathologischen  Pro/essen  aus  Beobachtungen  der  Funktionen 
Magendarmkanals  unter  verschiedenartigen  Bedingungen  erschlossen  hat. 
Bfl  ist  uns  ganz  unmöglich,  auch  nur  einen  Überblick  ühcr  den  Stand 
dei  auf  der  ..I alogischen  Reaktion"  füllenden  Koischung  n  geben.  Sie 
hat  sich  in  der  kürzesten  Zeit  zu  einem  mächtigen ,  ganz  eigenartigen 
Zweige  der  biologischen  \\  i.-sensehaft  entwickelt.  Wir  wollen  hier  nur 
ganz  kurz  einige  grundlegende  Versuche  streifen.  Spritzt  man  z.  B.  einem 
Kaninchen  Pferdeblut  ein,  so  zeigt  das  Serum  dieses  Tieres  nach  einiger 
Zeit  dem  eingeführten  Blute  gegenüber  ganz  eigenartige,  neue  Eigenschaften. 
Es  löst  dessen  Blutkörperchen  auf  und  gibt  ferner  mit  dem  Serum  des 
Pferdeblutes  eine  Fällung,  Prazipi Unbildung  genannt.  Diese  Reaktion 
ist  nun  eine  ganz  spezifische,  denn  das  Serum  des  mit  Pferdeblut  vor- 
behandelten  Kaninchens  wirkt  /..  B.  nicht  auf  Ochsen-.  Hammel-  und  Ziegen- 
blut. Wir  wollen  hier  gleich  erwähnen,  daß  die  Bildung  spezifischer  Pro- 
dukte durchaus  nicht  nur  dem  Blute  und  Serum  eigen  ist.  Diese  Eigenschaft 
kommt  ganz  allgemein  allen  möglichen  Zellen,  Körperflüssigkeiten  und 
Sekreten  zu.  Injiziert  man  z.  B.  einem  Kaninchen  Spermatozoon  eines 
Hammels,  so  bewirkt  das  Serum  des  Blutes  dieses  Tieres  bei  dessen  Zu- 
satz zu  lebenden,  sich  lebhaft  bewegenden  Samenfaden  des  Hammels 
Hemmung  ihrer  Bewegung.  Nun  hat  dieses  Serum  auch  eine  auf- 
lösende Wirkung  auf  die  Blut  km  perehen  des  Hammelblutes,  d.  h.  der 
Effekt  der  Injektion  der  Samenfäden  ist  derselbe,  wie  wenn  Hammelhlut 
injiziert  worden  wäre.  Wußbwrgv  stellt  sich  vor,  daö  jeder  Zelle  und  auch 
den  in  den  Körperflüssigkeiten  zirkulierenden  Stoffen  ganz  bestimmte 
Atomgruppierungen  zukommen,  die  wir  als  die  Träger  der  spezifischen 
Wirkung  dieser  Produkte  auffassen  müssen.  Kehren  wir  zurück  zu  den 
Kennenten!  Es  sind  dies  Stoffe,  von  denen  wir  nur  die  Wirkung  kennen. 
Emil  Fischer  hat,  wie  wir  mehrfach  betont  haben,  unsere  Aufmerksamkeit 
auf  ihre  ganz  spezifische  Wirkung  gelenkt  und  deren  Abhängigkeit  von 
der  Konfiguration  der  einzelnen  Verbindungen  klar  bewiesen.  Das  Ferment 
mul>  bestimmte  Atumgriippen  haben,  die  auf  die  Verbindung  genau  ein- 
gestellt sind,  auf  die  es  einwirken  kann.  Unter  unendlich  vielen  Körpern 
palJt  nur  einer  zum  Ferment!  Kuul  Fif-her  hat  die  Beziehungen  zwischen 
dem  Ferment  und  der  Verbindung,  die  es  angreifen  kann,  mit  dem  Bilde 

'i  ./.  /'.  I'atrlotc:  Uns  Kxporimrut  al*  I  einheitliche   M<  t|n 

eaa     Forschung.     D  am    licispiel    der    Venlaminpdehr?.     I  »'>ii 

ittfcr.  J  l    Borgnai  1900. 
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von  Suhlott  und  Schlüssel  recht  anschaulich  gemacht  Gerade  so,  wie  ein  be- 
stimmter Schlüssel  mir  in  ein  bestimmtes  Schlaf.  pal'>t  und  nur  dieses  von  ihm 
aufgeschlossen  werden  kann,  so  sind  die  spezifischen  Atomgruppen  des  Fer- 
mentes ebenfalls  nur  auf  ganz  entsprechend  gebaute  andere  Verbindungen 
eingestellt.  Wir  können  uns  nun  wohl  vorstellen,  dall  ganz  leichte  Atom- 
vei  Schiebungen  dem  Fermente  die  Fähigkeit  nehmen  können ,  wirk- 
sam zu  sein.  Andrerseits  können  wir  uns  auch  denken,  dali  diese  ganz 
spezifisch  gebaute  Atomgruppicrung  durch  die  Verbindung  mit  einer 
andi  stanz   an    der  Ausübung   ihrer  Funktion   verhindert    wird.    F.s 

ist  wohl  möglich,  dal»  dem  Zymogenzustand  des  Fermentes  solche  Bindungen 
oder  Verlagerungen  der  Atome  zugrunde  liegen.  Wir  führen  diese  Vor- 
stellungen nur  an,  um  darzutun,  dali  ebensowohl,  wie  die  einzelnen  Zellen 
I-Ynnente  produzieren  können,  sie  selbst  mit  derartigen  spezifischen  Atom 
gruppen  ausgestattet  sein  können,  die  vielleicht  mit  der  Assimilation 
Nahrung,  wie  EhriieA  M  vermutet,  in  ganz  bestimmten  Beziehungen 
stehen.  Es  bestände  in  diesem  Falle  eine  bestimmte  Analogie  zwischen 
Ferment-  und  Zelhvirkung.  Wir  wissen  ja  auch.  daU  es  gelingt,  gegen 
Fermente  Antikörper  zu  bilden,  wenn  erstere  in  den  Kreislauf  gebracht 
werden.  Auch  diese  Antikörper  sind  ganz  spezifisch.  In  ganz  analoger 
Weise  können  wir  uns  auch  die  Bildung  der  Präzipitine  und  verwandter 
Substanzen  entstanden  denken.  Wir  fiihreu  mit  dem  Blut  und  den  Zellen 
einer  fremden  Tierspezies  einer  bestimmten  Tierart  Atoragropplernngea 
zu,  die  dieser  gänzlich  fremd  sind.  Auf  diese  reagiert  der  tierische  Orga- 
nismus in  ganz  genau  derselben  Weise  wie  auf  die  den  Mikroorganismen 
entstammenden  Toxine.  Er  produziert  offenbar  Stoffe,  «reiche  genau  auf 
die  genannte  Struktur  der  zugeführten  Produkte  eingestellt  sind. 
werden  die  wirksamen  Gruppen,  die  die  eigenen  Körperzellen  schädigen 
können,  verankert.  Die  „biologische  Reaktion"  des  tierischen  Organismus 
ist  von  diesem  Gesichtspunkte  aus  als  Schutzwirkung  aufeu fassen. 

Sehen  wir  zu,  welche  Beweise  uns  die  weitere  Forschung  nach  di 
Richtung  zur  Feststellung  des  Begriffs  der  Art  gegeben  hat.  Zunächst 
konnte  gezeigt  werden,  datt  die  Prazipitinbildung  nicht  auf  diese  eine  Ar! 
beschränkt  ist,  sondern  daß  der  spezifische  Ausfall  der  Reaktion  sich  auf 
verwandte  Tiere  erstreckt,  und  zwar  im  allgemeinen  in  so  engen  Grenzen,  daß 
die  Zusammengehörigkeit  der  nach  morphologischen  Merkmalen  und  Ähn- 
lichkeiten gruppierten  Tierklassen  mit  Hilfe  der  biologischen  Reaktion 
kontrolliert  werden  kann.  Nuttal1)  fand  z.B.,  daß  das  Serum  eine« 
isnchens,  dem  Hundeblutserum  injiziert  worden  war,  mit  dem  Blute 
von  acht  verschiedenen  Cauiden  eine  Fällung  gab,  nicht  aber  mit  dem 
JÜure  irgend  einer  anderen  Tierspezies.   Friedenthal*)  zeigte  ferner,   dal- 

'J  VgL  JfcttoirThc  newbiologic&l  test  forbluiKl  in  i  logical  clus< 

Pro«.  <>f  tho  Royal  ßoc.  89.  l&O.  1901.        Blood  Unniunity  aud  Blood 
tost.  London  1U01. 

*)  Hans  Friedenthal:    Über  einen   experimeutolleu  Nach»  mdt- 

-rli.iit.  Ar<Ii.  i.  (Aaat.  u.)  Ph\siol.  1900.  494.    —    Ne  :he  sux   Frag« 
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nur  die  anthropoiden  Affen  eine  ausgesprochene  Blutsverwandt*«  liaf  1  mit 
dem  Menschen  /eigen,  wahrend  die  niederen  Affen  nur  genüge  Andeutungen 
einer  Stammesverwandtschaft  aufweisen.  Wir  wollen  noch  erwähnen,  dal', 
auch  die  verschiedenen  Vogelarten  unter  sich  verglichen  worden  sind.  W  ii 
können  noch  beifügen,  daß  es  neuerdings  UhlmJutt1)  gelungen  ist .  ilit 
biologische  Reaktion  so  zu  verschärfen ,  dati  es  gelingt,  auch  eng  ver 
wandte  Blutarten  zu  differenzieren  und  zu  unterscheiden.  Wir  wollen  nur 
kurz  andeuten,  daü  die  genannte  Beaktiun  auch  praktisch  rar  brau 
Blatbestimmung  von  allergrößter  Bedeutung  geworden  ist. 

Es  wäre  natürlich  wünschenswert,  zu  erfahren,  welchen  Verbindungen 
der  Zellen  und  Körperflüssigkeiten  die  Bildung  dieser  spezifischen  Reaktion  zu- 
kommt. Es  ist  sehr  naheliegend,  an  die  Proteine  zu  denken,  denn  sie  sind  in- 
folge ihres  so  außerordentlich  komplizierten  Baues  am  meisteil  /um  Träger 
spezifischer  Atomgruppen  befähigt.  In  der  Tat  ist  es  gelungen,  den  Nach- 
weis /n  erbringen,  daß  nach  der  Injektion  von  EiweilJkörpern ,  z.B.  von 
s-rumeiweiß,  ebenfalls  ganz  spezifische  Präzipitine  gebildet  werden5),  ja 
es  gelingt  z.  B.  auf  diesem  Wege,  die  Kaserne  verschiedener  .Milcharten  zu 
unterscheiden.  Wir  müssen  die  Frage  offen  lassen,  ob  in  der  Tat  die 
einzelnen  Eiweil'körper  als  solche  in  Betracht  kommen  oder  nicht  viel- 
mehr ihnen  anhaftende  Verunreinigungen.  Jedenfalls  ist  es  von  größtem 
Intel«  •  .lid  im  allgemeinen  nur  dann  die  Bildung  spezifischer  Produkte 
zu  beobachten  ist.  wenn  die  K.iweil'iknrper  nicht  durch  den  Dann,  sondern 
an  irgend  einer  anderen  Stelle  in  den  Stoffwechsel  eintreten,  also  dann,  wenn 
sie  nicht  durch  die  Panntiitigkcit  ihre  spezifische  Nutui  etogttMfil  und  dem 
allgemeinen  ..Körpereiweiß"  angepaßt  worden  sind.  Diese  Krgchiii>s.c  stutzen 
unsere  Ansicht  von  der  großen  Bedeutung  des  ganzen  Verdauungspro/easee 
und  der  Assimilation  im  Darme  für  die  Erhaltung  der  Art. 

Mit  der  Annahme  artspezifischer  Atomgruppierungen  in  den  einzelnen 
/eilen,  und  damit  auch  in  der  Ei-  und  Samenzelle,  gewinnt  das  Problem 
der  Vererbung  ganz  neue  Ausblicke.  Ist  es  bis  jetzt  nicht  gelungen,  er- 
zeugte morphologische  Veränderungen  zur  Vererbung  zu  bringen ,  so  Kai 
jetzt  wohl  die  Möglichkeit  gegeben,  durch  Beeinflussung  der  rheinischen 
Zusammensetzung  vererbbare  Variationen  /u  erzeugen.    Es  seien    hier    die 
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interessanten    Experimente    von    77».  Euydmunn    und    .V.  Gaidmhau  '      er- 
wähnt,  welche   den   ersten  einwandfreien  Nachweis  einer  vereinbaren  er- 
worbenen Eigenschaft  erbracht  haben.    Werden  Kulturen    TOD  ('Miliaria 
sancta,  einer  Algenart,  monatelang  in  einem  Lichte  von  bestimmter  Farbe 
gezüchtet,  so  nehmen  die  einzelnen  Algenfaden   nach  und  nach  eine  dem 
Licht«'    komplementäre,  d.h.  die  für  die  Assimilation  im  betreffenden  Licht 
günstigste  Farbe   an.    Die    Fnrbcnnnderung   tritt   nur   bei    lebenden    Indi- 
viduen ein.  Wässerige  Lösungen  des  Farbstoffes  zeigten  unter  gleichen  Be- 
dingungen keine  komplementären  Farhenveränderunge.n.  Wir  haben  e>- 
mit  mit  einem  vitalen,  physiologischen  Anpassungsvorgange  zu  tun.   I  ngd- 
■  hnet   ihn    als  chromatische   Adaptation.  Nun    zeigte    sich 
die  auffallende  Tatsache,   dali  diese  erworbene  Farbeuänderung  auch  bei- 
behalten    wurde,    wenn    die    Osrillarien    gewöhnlichem    Lichte    ausgr- 
waren.    Bei    üuliei ordentlich    lebhafter    Vermehrung    hlieb    die    erworbene 
Farbe  doch  gesattigt,    so   dal»    man   mit  Sicherheit  annehmen   darf, 
eine  Neubildung  von  Chromophyll  in  den  jüngeren  Zellgenerationen  vorlag. 
Im  Grunde  genommen  haudelt   es   sich   um  eine  Vererbung  einer  chemi- 
schen Zustandsanderuiig,  und  zwar  speziell  in  der  Bildung  des  Fkrl 
dttM  Synthese   nun    an   irgend    einer  Stelle    in   anderer  Weise    verhtnir 
als  früher. 

Man  könnte  daran  denken,  durch  Yerfüttciung   ganz  bestimmt  auf- 
gebauter Verbindungen  eine  Änderung  des   ehemischen  Aufbaues  und  da- 
mit des  Zellstoffwechsels  zu  bewirken.  Derartige  Versuche  müssen  a  priori 
aussichtslos  sein,  weil,  wie  wir  gesehen  haben,  die  Darmwand  den  Eintritt 
derartiger,  körperfremder  Stoffe  vereitelt.  Dm  einzellige  Wesen  ist  gl 
falls  ungeeiguet  zur  Entscheidung  solcher  Fragen,  weil  auch  es  mit  alle 
Hilfsmitteln  ausgerüstet  ist.  um  die  Konstanz  seiner  chemischen  Zusammen- 
setzung   zu    erhalten.    Man   könnte    höchstens    daran    denken,  durch  über 
lange  Zeit    ausgedehnte   Zuführung   derartiger  Stoffe    mit    l.'mgehung  d( 
Darrnkanals  KinfluLi  auf  die  Körperzellen  seilet  zu  gewinnen,   da 
zu  erwarten,  dal*  diese  im  Laufe  der  Zeit  die  Fähigkeit,  ihnen  zugefubrte, 
fremdartige  Stoffe  rasch  zu  verwandeln,  zum  Teil  eingebüßt  haben.  Jeden- 
falls  wäre  dies  der  einzige  Weg,  um  noch  bei  höher  organisierten  W 
auf  den  Zellstoffwechsel  selbst  einzuwirken. 

Es  wird  fast  ganz  allgemein  angenommen,  dal'  bei  dw  Vererbung 
bestimmter  Eigenschaften  dem  Zellkern  eine  ganz  besondere  Bedeutung 
zukommt,  ja  es  wird  ihm  die  ausschließliche  Fähigkeit  der  Übertra- 
gung der  Merkmale  der  Eltern  zugeschrieben.  Gewiß  mit  Unrecht,  denn, 
obgleich   das    Protoplasma   als    scheinbar    homogene,    wenig    differenzierte 
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-e  das  Interesse  der  Histologen  wenig  fesselt,  ist  nicht  ein/u>ehen, 
weshalb  es  nicht  mit  seinem  gewili  unendlich  komplizierten  Aufbau  be- 
fähigt sein  soll,  an  den  genannten  Prozessen  mindestens  teilzunehmen. 
Nach  dieser  Richtung  ist  der  folgende  Versuch  von  E.  Oodtouki1)  von 
Interesse.  Dieser  Korscher  befruchtete  kernlose  Stücke  von  Echinuseiorn 
mit  Spermatozoen  von  Ant.odon  rosacea.  Es  gelang  in  ein/einen  Fällen, 
die  Entwicklung  anzuregen.  Selbst  diese  kernfreien  Stücke  entwickelten  sich 
nicht  nach  dem  Antodontypus.  Wir  erinnern  zum  besseren  Verständnis 
dieses  Versuches  an  die  schon  früher  Ol  wähnten  I  Ht-i  in  Illingen  Jacqw$ 
Lorbs-),  dem  es  in  einer  großen  Zahl  von  Fällen  gelang,  Eier  durch  die 
Einwirkung  bestimmter  Salze  in  gewissen  Konzentrationen  zur  spontanen 
Furchung  zu  bringen.  Von  grötttem  Interesse  ist  sein  Befund,  daü  unter 
ganz  bestimmten  Bedingungen  das  Ei  einer  bestimmten  Art.  /..  15.  eines 
n  esterns,  durch  die  Spermatozoen  einer  ganz  anderen  Art  befruchtet  werden 
kann.  Wir  wollen  auf  die  BedentQBg  dieser  Befunde  hier  nicht  weiter  ein- 
gehen und  nur  kurz  des  Ausblicks  gedenken,  den  L-i-  selbst  an  seine 
Versuche  knüpft  Er  hillt  es  nicht  für  unwalu m  iieinli'  h,  dal.  die  große  Zahl 
von  verschiedenartigen  Wesen  besonders  der  niederen  Meerestiere  aus 
Verhältnissen  hervorgegangen  sind,  die  den  seinen  1'ntersiicliiim.M'n  zugrunde 
liegenden  Bedingungen  entsprechen.  Es  ist  wohl  denkbar,  dal',  im  Laufe 
der  Zeit  in  einzelnen  Meeresgebieten  die  Zusammensetzung  des  Meer- 
wassers sich  so  änderte,  dal.  die  Bedingungen  zur  Befruchtung  der  einen 
All  durch  eine  ganz  andere  gegeben  waren.  Wir  führen  diese  Experimente 
nur  an ,  um  zu  zeigen ,  auf  welch  mannigfaltigen  Wegen  der  Biologe  die 
Rätsel  des  Lebens  zu  lösen  bestrebt  ist.  (iewili  darf  man  vorläufig  die 
interessanten  Resultate  der  Versiehe  Isoebs  noch  keineswegs  als  eine  Lösung 
des  Problems  der  Eientwicklung  auffassen  oder  gar  hoffen,  jetzt  schon 
von  diesen  Grundlagen  aus,  einen  Einblick  in  die  Gesetze  der  Vererbung 
zu  erhalten.  Lot&H  Versuche  beweisen  BOT,  dati  es  gelingt,  durch  Änderung 
der  Konzentration  einer  Salzlösung,  in  der  das  unbefruchtete  Ei  sich  be- 
findet, dieses  zur  Zellteilung  anzuregen.  Übe*  das  Wesen  der  Zellvermeh- 
rung  und  den  Grund  ihrer  gesetzmäßigen  Anordnung  und  der  allmählichen 
Iiifferenzierung  ihrer  Funktion  sagen  sie  uns  nichts  aus.  Auch  G< 
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Untersuchung  vermag  natürlich  kein  Licht  in  das  Problem  der  Vererbung 
seihst  zu  werfen.   Sie  zeigt  uns  hingegen  ganz  klar  und  deutlich,   « I ; . , 
unrichtig  ist,  wenn  der  ganze  Zellteilungsmuxeii  ausschließlich  als  Funk 
des  Zellkerns  aufgefaßt  und  dem  Protoplasma  seihst  nur  eine  passive  ; 
zuerkannt  wird.  Jn  der  Eizelle  muH  in  ihrer  Gesamtheit,  in  ihrem  ganzen 
Aufbau  die  Fähigkeit,  sich  zu  teilen  und  sich  zu  vermehren,  mehr  al 
irgend  einer  anderen  Körpeizelle  vorhanden  sein,   wie   ja  auch  die  ganze 
Art   der  Zellvermehrung    bis    in    alle    Einzelheiten    hinein    bereits    in    ihr 
festgelegt    ist.    Loses  Versuche   haben  uns  gezeigt,   dal*    die  Blseflen  ver- 
schiedener Tierarten    verschieden    leicht   zu   dein  Teilungspmze-b  angeregt 
werden  können.    Die    der  einen  Art  entwickeln  sich  bis  zu  einer  gewi 
stufe  sozusagen  von  selbst,  andere  bedürfen  eines  geringen,   andere 
bedeutenden    Anreizes.    Die    ganze    Entwicklung    des    Einzelwesen 
tausend  Rätsel  in  sich.  Die  Vorstellung,   dal5  ein  alter,  seit  Generationen 
immer    und  immei  wieder    vererbter  Knluicklungsmodus    vorliegt,    de 
Bahnen  ein-  für  allemal  festgelegt  sind,  vermag  das  Wunderbare,  das  die 
ganzen  Prozeß  anhaftet,  keineswegs  einzuschränken    Wir  können  uns  wohl 
eine  Vorstellung  von  den  Vorgängen  machen,  wenn  z.  B.  bei  einem  fe 
gebildeten  Organismus  irgend  ein  Gewebe  regeneriert  wird.   Dafl  aus  den 
Zellen  einer Gewebeart  andere  mit  derselben  Funktion  und  den  Auf- 

bau hervorgehen,   fällt  uns  weiter  nicht   auf,  und   dab   der   fuiiktiom- 
Einheit  auch  eine  morphologische  entspricht,  ist  gleichfalls  nicht  wunderbar. 
Nach    dem  Stand    unseres  ganzen    Wissens   bleibt   es    dagegen   rätselhaft. 
wie  aus  einer  Zelle  heraus  all  die  mannigfaltigen,   ganz   verschieden   zu- 
sammengesetzten Gewebe  sich  entwickein  können,   und  wie  in  jedem  der- 
selbe!!  ganz   eigenartige   chemische   Vorgänge   sich   abspielen,   als   di 
Ausdruck  die  verschiedenartigen  Sekretions-    und    Stoffwechselendprodukie 
erscheinen.  Wir  wollen  mit  diesen  Hinweisen  aur  liei  vorhehen,  daLi  wen 
das  morphologisch    sehr  mannigfaltige  Bild  der  Entwicklung  eines  Einzel- 
wesens unsere  Sinne  gefaugen  nimmt,   als  vielmehr   die   noch  viel  v. 
gehende  und  unendlich  viel  kompliziertere  Differenzierung  des  chennsc 
Aufbaus  und  der  chemischen  Prozesse  der  Einzelzellen. 

Nun   wissen   wir.   dal»  das  Einzelwesen  bei  den  höher  organisierten 
Tierarten  im  speziellen  nicht  nur  eine  „Artentwicklung*  zeigt,  sondern  in 
seinen  Anfängen   sieh  auch  Entwicklungsstufen  geltend  machen,   die 
nur   aus   der  Stammesgeschichte   des   tierischen   Organismus    heraus    ver- 
stehen können.  Es  sei  nur  an  die  Anlage  der  Kiemenspalten  resp.  -Ta- 
erinnert,  ein  Entwicklungsstadium,   das  ja  auch  der   m< H 
durchlauft.    Sollten    sich    nicht  auch   in  der  chemischen  Zusamini  n:-i 
der  Gewebe  der  einzelnen  Perioden  des  Werdens  Unterschieb-       merkbar 
machen,   die  gleichfalls  geeignet  sind,   die  ganze  Gruppe  der  Wirbel' 
im  speziellen    auf   einen   gemeinsamen  Grundplan    zurück/.ufiihrei 
Antwort  auf  diese  Frage  verdanken  wir  G.  t>.  Bunge.  >)  Er  wies  daraul 
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l.ti  die  landhewohnenden  Wirbeltiere  um  so  kochsalzreicher  sind,  in  einem 
je  jüngeren  Entwicklungsstadium  sie  sich  befinden.  Es  laut  sich  dieser 
Umstand  besonders  gut  bei  der  Yergleichung  des  Kochsalzgchaltes  des 
Knorpelgewebes  von  Embryonen  und  von  spateren  fartwJckfaflgUUUdion 
derselben  Spezies  zeigen.  Je  alter  das  Tier  wird,  um  so  mehr  sinkt  auch 
der  Gehalt  an  Natron  und  Chlor.  Es  muß  seinen  Grund  haben,  v  -halb 
das  Knorpelgewebe  des  Embryos  an  Eechsab  so  reich  ist.  Diese  Erschei- 
nung  ist  um  so  auffallender,  weil  bekanntlich  das  Festland  an  diesem  Salze 
arm  ist,  und  die  Kalisalze  weit  überwiegen.  So  zeigen  denn  auch  die 
typischen  Festlandbewohner,  die  Insekten,  die  in  ihrer  ganzen  Stammes- 
geschiente  gewiß  stets  unter  denselben  Bedingungen  lebten,  in  ihrem 
KBxpoi  ein  \ erhältnis  fOfl  Kali  und  Natron,  das  dem  ihrer  Nahrung  an- 
nähernd Htteprieht  Her  auffaltend  hohe  Kochsalzgehalt  des  Knorpels  in 
den  jüngeren  Entwicklungsstadien  der  festlandbewohnenden  Wirbeltiere 
darf  wohl  genau  ebenso  wie  das  Auftreten  der  Kiemenspalten  und  anderer 
ganz  vergänglicher  Bildungen  als  eine  Btauimesgeschicht liehe  Reminiszenz 
aufgefall  werden.  Es  ist  ja  schlicl'.lieh  nicht  auffallend,  dalJ  auch  in  der 
chemischen  Zusammensetzung  Anklänge  an  vergangene  Zeiten  zum  Aus- 
druck kommen. 

Nicht  nur  die  Entwicklung  des  Kinzelindividuums  au  und  für  sich 
führt  zu  mannigfachen  Rätseln,  auch  im  späteren  Leben  begegnen  wir 
die  unserem  Verständnis  ihrem  Wesen  nach  einstweilen  voll- 
idig  entrückt  sind.  Wir  sind  uns  gewohnt,  anzunehmen,  dal!  die  Ent- 
wicklung des  gesamten  Organismus  schließlich  auf  drei  Keimblätter  zurück- 
zuführen ist.  Wir  können  diese  auch  in  ihrer  chemischen  Funktion  und 
ihrem  Aul  hau  wohl  begrenzen,  wenn  auch  ein  und  dasselbe  Keimblatt,  wie 
das  Ektoderm,  recht  heterogene  Gewebe  aufbaut.  Wir  können  uns  auch 
denken,  dal*  die  ZaBen  jedes  dieser  drei  Blätter  unter  rinn  mTSfrtnunhi 
gemeinsame  Züge  tragen,  und  somit  schließlich  jede  Einzelzelle  im- 
stande ist,  für  andere,  die  aus  demselben  Keimblatte  hervorgegangen 
sind,  einzutreten,  ja  sogar  diese  neuzubilden.  Wir  kommen  jedoch  mit  der 
Annahme,  dali  den  drei  Keimblättern  auch  drei  grobe  Klassen  differenter 
Zellen  entsprachen,  nicht  aus.  Sie  müssen,  wie  unsere  obigen  Betracht  im 
gen  zeigen,  auch  alle  zusammen  wiederum  gemeinsame  .Merkmal-  anfwai 
Wh  sehr  Körperzellen  des  erwachsenen  Individuums  noch  die  Fähigkeit 
haben,  ihre  ganze  /n-;  uni'  nsot/ung  und  damit  ihre  Funktion  zu  ändern, 
zeigt  das  folgende  Experiment.1)  Wird  einem  Wägers  dim  ander  die  I. 
vollständig  exstirpiert.  so  findet  mau  nach  einiger  Zeit  an  dam  Melle 
ein  neugebildetes,  vollkommen  durchsichtiges  Gebilde,  das  ganz  der  ur- 
sprünglichen   Linse   entspricht     Es   ist    nun    von    dem    grollten    Interesse, 


'l    Vgl      l)    ;l      17*.  .  '      M  |l  il/ilili-     il>ll'  in 

tritoi  ppo    Mi  ihm,    . 
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dal«  die  Neubildung  der  Linse  von  den  Epithelzellen  der  Iris  ausgeht.  Nun 
haben  die  Zolien  dieses  Organs  die  Aufgabe,  mögliehst  undurchsichtig 
Willi  Trotzdem  vermehren  sie  sich  nach  dem  Wegfall  der  Linse,  formen 
ein  neues  Organ  und  bringen  das  Pigment,  dem  sie  ihre  l'iidurchshlni::- 
keit  verdanken,    zum  \  eixhwinden!    Hier  müssen  umfassende  cbemif 
l*i (►/.esse   stattfinden.    Die  Zellen   der  Linse   und  die  der  Iris  sind  ge 
ihrer  ganz  verschiedenen  Funktion  entsprechend,  ganz  verschieden  aufge- 
baut. Gewitf  ist  auch  ihr  Stoffwechsel  ein  anderer. 

Sehen  wir  so  aus  einem  Gewebe  ein  anderes  mit  ganz  verschiedenen 
Eigenschaften  hervorgehen,  das  eine   ganz  neue  Funktion  übernimm- 
drangt  sich  uns  unwillkürlich  der  Gedanke  auf,  ob  nicht  möglichen'., 
auch  den  pathologischen  Neubildungen   ganz   ähnliche  Pro/.< mt    zugrunde 
liegen.  Gewiß  werden  die  Zellen  der  neugebildeten  Tritonlinse  sich  erneuern 
und  fortdauernd  stets  nur  gleichartige  Zellen  henorbringen    und    voraus- 
rlich  kaum  mehr  in  Anlehnung  an  ihren  früheren  Beruf  Pigment  bilden. 
Kbenso  ist  es  möglich,  dal'»  eine  Körperzelle,  wenn  sie  aus  irgend    einem 
Grunde  in  ihrem   ganzen  chemischen  Aufbau   und  in  ihrer  ganzen   Funk- 
tion von  Qmild  aus  alteriert   ist.   ihre  Eigenart    nun  zähe  beibehält,    und 
auch  ihre  Abkömmlinge  die  Eigenschaften  der  Mutterzelle  mit  überneln 
und  so  sich  allmählich  ein  Zellkomplex  entwickelt,  der  dem  ganzen  Orga- 
nismus in  seiner  ganzen  Funktion  und  seinem  Stoffwechsel   völlig  fremd- 
artig ist   und    dessen    Stoffw echselendprodukte   störend    in  den  Ablaut 
Zell.stoffwe«  hsels  der  Übrigen  Zellen  eingreifen. 

Ein  Zusammenhang  mit  dem  Mutterboden,  auf  dem  diese  eigen- 
artigen Zellen  —  wir  meinen  besonders  das  Sarkom  und  das  Karzinom  — 
wachsen,  scheint  gewahrt  zu  bleiben,  denn  ihre  I  bertragbarkeit  auf 
Organismen,   die  einer  anderen   Art  angehören,   wird    vielfacb  feit. 

Et  liegt  uns  ferne,  in  diesem  Hinweise  irgend  eine  Erklärung  der 
Bildung  dieser  eigenartigen,  atypischen  Gewebsbildungen  zu  erblicken. 
Wir  möchten  nur  hervorheben,  daß  mit  der  Weiterentwicklung 
physiologisch-chemischen  Kenntnisse  uns  neue  Aufgaben  erwachsen  und 
auch  bei  diesen  Problemen  der  rein  morphologischen  Forsrhung  mit  der 
Zeit  ein  mächtiger  Bundesgenosse  in  der  physiologischen  Chemie  erwachsen 
wird.  Wenn  es  einst  gelingen  wird,  den  Stoffwechsel  der  Krebs-  und 
Sarkomzelle  mit  dem  der  normalen  Zellen  zu  vergleichen,  dürfen  wir 
gewiü  auch  einen  genaueren  Einblick  in  das  Wesen  dieser  uns  noefi 
rätselhaften  Prozesse  erwarten. 

Wenn  wir  alles   das,    was    wir    über    den  Zellstoff  wi 
wissen  und  zum  größeren  Teil  indirekt  erschlossen  haben,  überblicken,  dann 
erscheint  es  uns  nicht  unmöglich,  dalJ  bald  da,  bald  dort  in  all  den  koi 
plizierten  Prozessen  das  eine  oder  andere  Glied  in  der  Kette  der  Einzel- 
vorgäuge    fehlt   oder  doch  mangelhaft  funktioniert    and    80    sich    Ai 
erscheinungen  zeigen .   die  schließlich   auch    vererbbar  sein    können 
auch  nur  insofern  auf  eine  Übertragung  hinweisen,  als   sie  bei  mehreren 
Familiengliedern    auftreten.    Wir    erinnern    an   gi  ^toffwechselano- 
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malien1),  an  die  (.'vstiuurie,  die  Alkaptonurie,  au  den  Albinisinus  und 
IfthKffHfb  auch  an  familiäre  Typen  im  Au»fallsci>cheinungen  im  Gebiet.- 
des  Nervensystems.  Auch  der  Girht.  dem  Diabetes  dürften  /um  Teil  81 
erhte,  zum  Teil  erworbene  Störungen  in  den  Funktionen  <les  Zolls 
Wechsels  in  irgend  einer  Phase  desselben  zugrunde  liegen.  Wenn  wir 
uns  auch  denken  können,  dal'.  z.  B.  eine  Anomalie  im  Kiweillabbau  in  der 
Weise  vererbt  wird,  daß  die  Eizelle  als  Körperzelle  des  mütterlichen  I  »r- 
ganismus  an  dieser  Störung  mit  teilnimmt,  fällt  diese  Auffassung  für  die 
i  tragung  vieler  anderer  Kigeiischaften  völlig  weg.  In  dieser  Beziehung 
gehört  wohl  mit  zu  dem  Rätselhaften  die  Vererbung  im  Hämophilie,  wie 
wir  früher  schon  betont  haben. 

Wenn  wir  die  Zelle  in  ihrem  ganzen  chemischen  Aufbau  betrachten 
und  uns  stets  bewußt  bleiben,  dali  in  diesem  ihre  ganze  Funktion  begründet 
liegt  können  wir  uns  wohl  vorstellen,  dali  eine  mangelhafte  Organisation  der 
Zelle  nach  irgend  einer  Richtung  dem  ganzen  Org  ein  gewii 

präge  gibt.  Der  Begriff  der  Disposition,  der  in  der  Pathologie  eine  so 
bedeutende  Rolle  spielt,  ist  gewii'.  begründet  und  in  dem  Funktionszustande 
gewisser  Zellgruppen  zu  suchen,  wenn  nicht  gar  ein  gemeinsamer  Gruud- 
zug  den  gesamten  Zellstaat  des  Körpers  beherrscht  und  BO  uns  das  ganze 
Individuum  als  funktionell  minderwertig  erscheinen  lallt.  Gewili  dringen 
wir  mit  solchen  Vorstellungen,  die  jeder  experimentellen  Grundlage 
entbehren,  in  das  Wesen  der  .. Disposition-'  nicht  ein;  es  erscheint 
uns  trotzdeO  angebracht,  auch  hier  die  Alteration  der  chemischen  \oi- 
gange  in  den  Zellen  selbst  als  in  Betracht  kommende  Ursache  hervor- 
zuheben. 

Kehren  Mir  nun  wieder  zurück  zu  der  Abgrenzung  des  Begriffes  der 

Art   auf  Grund  der   physiologisch-chemischen  For.sc  I g.    Wir    haben    nur 

einige  wenige  der  best  durchforschten  Eigenarten  der  verschiedenen  Tier- 
spezies erwähnt.  Wir  könnten  Ihre  Zahl  leicht  vermehren.  Einige  Hin  Wi 
mögen   genügen.    Wir    wi>sen,    dali    der   Gesamtstoffweehsel    vcischiedcioM 
Tierarten  Bin  verschiedener  ist     Zum  Teil    hiin.t    dies    natürlich   mi 
verschiedenartigen  Nahrung  zusammen.  So  wird  selbstverständlich 
eines  Pflanzenfressers  ganz  anders  zusammengesetzt  sein,  als  derjenige  des 
reinen  Fleischfre      i     md         D  wiederum  sich   von  dem  l H   OmnH 
uutei scheiden.    Aber  auch   in   der  Gruppe   derselben  Tiergattiing   finden  wir 
l'nterschiede.   Wir  erinnern  ganz  speziell  an  den  Gehalt    des  lluiulelinrii.s 
an  Kynurensäure.  Auch  im  übrigen  treffen  wir  auf  Merkmale  die  geeignet 
sind,  die  Tatsache,  dali  jeder  Tiorart  ein  eigenartiger  Zell<t<-  zu- 

kommt, zu  festigen.  Wir  erinnern  z.  B.  an  die  verschiedene  Zusammen - 
-et/uiiL'  der  Galle  einandi B  '/m/  na  >.■  Uten.    Wir 

nicht  daran,  dal.  auch  individuelle  Unterschiede  Fimn  Hinweis 

null  dieser   Richtun  der  I  instand,  dali  jedem  Einzelindividuum 
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ein  ganz  bestimmter  endogener  Harnsäurewert  zukommt.  Auch  die  eigen- 
artige Farbe  der  Haut,  der  Haare,  der  Augen  usw.  ist  der  Ausdruck 
Binse  BpozUHäarten  eigenartigen  Stoffwechsels  bestimmter  Zellkomplcxe. 
Jedes  Individuum  i m ' s 1 1 / 1  Beiiiea  eigenen  ganz  spezifischen  Geruch.  Den 
Menschen  selbst  bleibt  diese  Tatsache  meist  verborgen,  dagegen  bev 
du  Verhalten  der  ausgeprägten  Geruchstiere,  wie  z.  B.  der  Hunde,  klar 
imil  deutlich,  daß  derartige  Beziehungen  bestehen  müssen,  den 
wäre  es  diesen  ganz  unmöglich,  die  Spur  ihres  Herrn  aus  vielen  anderen 
mit  Sicherheit  herauszufinden. 

Ins  Unermeßliche  steigert  sich  die  Artdifferenzierung  bei  den  niederen 
Tierarten  und  speziell  den  Arthropoden !  Welche  Fttile  von  Farben,  welche 
Pracht  in  der  ft nippe  der  Schmetterlinge,  der  Küfer  USW.!  Jeder  ein/ 
Farbstoff    ist    nichts  weiteres    als    der  Ausdruck    eines   ganz    bestimmten 
Chemismus  der  ihn  produzierenden  Zelle.  Derselben  Erscheinung  begegnen 
wir  in  der  Pflanzenwelt,  deren  Bliifenpraeht  uns  ebenfalls  eine  ungeahnte 
Fülle  von  eigenartig  modifizierten  ehemischen  Vorgängen  klar  zutage 
dert.  Gewiß  bestehen  zwischen  den  Farbstoffen,  die  die  Pflanzenwelt   her- 
vorbringt, und  denjenigen  der  von  ihnen  lebenden  tierischen  Organismen  innige 
Beziehungen,  die  besonders  dann  zum  Ausdruck  kommen,  wenn  es  sich  um 
die  Erwerbung  eines  Bchntastoffes  handelt.    Ee  wäre  von  höchstem  Inter- 
esse, die  Farbstoffe   der  Mimicry    mit   der   ihrer  Futterpflanze    /u 
gleichen.   Es  sei  auch  auf  die  so  unendlich  mannigfaltigen  Giftstoffe  hin- 
gewiesen, die  die  Vertreter   der  verschiedenen  Tierklassen   zum  Teil  als 
Waffe,  zum  Teil  zu  Köderen  /werken  produzieren, 

Die  Spezifität  des  Zellstoff  wechseis  geht  weil  über  die  differenzie 
Einzelwesen  hinaus.    Sie  betrifft   auch  Einzelzellen!    Wir   ver 
dieser  Richtung  nur  auf  die   für  jede  Bakterienart   so  spezifischen  B 
Wechselprodukte,  vor  allem  der  Toxine. 

Auch  indirekt  läßt  sich  die  mannigfaltige,   ganz  spezifil  -?ani- 

sation  der  Zellen    bestimmter   Tierarten    erschließen.    So    aus    ihrem 
halten  gegen  bestimmte  Gifte.  So  wissen  wir,  dati  der  an  Morphium  nicht 
gewöhnte   Mensch  meist  schon  nach  der  Einnahme  von  '2<>j  in   Schlaf  ver- 
setzt wird,  während  beim  Huhn  die  zehnfache  Menge  nicht  die  gern 
schlaferregende  Wirkung   hat    Eine   erwachsene  Ziege  ve;  sak- 

saures  Morphium,    ohne  daß  Schlaf    sich  meldet,   obgleich  andere  Vergif- 
tungssymptome bestehen.  Während  Atropin  füi    die  Menschen   ein   hef! 
Gift  darstellt,  sind  die  Kaninchen  völlig  immun  dagegen.  Bis  können 
mheschadei   von  den   Blatten    Hei    Tollkirsche  ernähren.    Ea  int    ferner  ji 
auch  bekannt,  dali  nicht  alle  Tierarten  gleich  gute  Nährboden  für  die  patho- 
genen  Bakterien  abgegeben,   und  dal'  verschiedene  Organismen  f.- 
schieden  auf  bestimmte  Infektionen  reagieren 

Wenn  wir  alle  diese  Einzelheiten   zusammen  dann   erkennen 

wir  erst,  wie  mannigfaltig  die  Pro  ind,  die  jeder  einzelnen  Art  md 

jedem   einzelnen  Individuum  ihr  Gepräge  geben.    Ein  unermetln: 
fast  gar  nicht   he;  Feld  dei  Ining  liegt  vor  ans    Neue  Fl 
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stellangen  und  neue  Methoden  werden  immer  feinere  und  immci   exakter« 
Abgrenzungen  d.         .  und  weit   aber  diese  ■matt!  An  Be- 

griffes des  Einzeliudividuuuis  ergeben.  DV  rein  morphologisch  abgegrenzte 
Alten-.  Familien-  und  Klassenbegriff  Wird  fallen    Die  vergleichend 
logisch-chemische  Forschung    wird    in  Zukunft    die    ruhrung    übernehmen 
und  die  Resultate  der  rein  morpholo-  or>«lniii:  kontrollui 

Wir  müssen  noch  eines  wichtigen  I  -rcdenkeii.  das  mein    und 

mehr  der  physiologischen  Chemie  rieh  anlehnt     \N  .1   meinen 
kologie.    L&ngst  begnügen    wir    uns  nicht  mehr,    die   Wirkungen  der 
zelnen  Verbindungen    festzustellen.    Wir   wollen    durch  v« 
suche  erfahren,  ob  die  oder  jene  O  nippe    da-;  wirksame   l'rin/ip  darstellt, 
und  ob  die  Verbindung  als  solche  oder  erst,  nachdem  sie  im  RArptl   um 
gewandelt  worden  ist.  ihre  Wirkung  entfaltet.1 1   BcMiaflUd)  interessiert  uns 
in  jedem  Einzelfalle   die  Frage,    wie   die    eingeführte  Substanz    abgebaut 
wird,  und  in  welcher  Form  sie   den  Knrpei     veil.ut      ruigrkcln  | 
DB66E  Interesse    in   jedem  TCiuzelfalle,    in    welcher  Weis«-    .I.-i    l&ArpOf  auf 
die  Einwirkung   bestimmter  Verbindungen    reagiert.    Audi    hin    kommen 
unzählige  ganz  spezifisch«-  /  ooen  tum  Ausdruck,  und  fortwährend 

werden  wir  auch  hier  Hilf  die  funktionelle  Verschiedenheit  dci  Zellknmple,\e 
ver>  r  Organe  hingewiesen    NOOD  liegt  die*  mg  MUD   hd   i" 

ihren  Anfangen!    Es   fehlen    uns  die  Methoden,    um    1  \  m 

bindting   im  Körper   von  Zelle  zu  Zelle   ra  folgen    nv  » 1    mochten   ; 

WH,  ob  die  verschiedenartigen   Korpcr/ellcn  eine   \er:  1  Ineilene  Atlunlal 
zu  bestimmten  eingeführten  Produkten  besitzen,  und  ob  vielleicht 
zifische  Reaktion  des  Organismus  der  Ausdruck    -1  ihlvermogi 

einzelner  Gewebszellen  darstellt.   Andrerseits  Intoroilloil    kUU  roa  I  •> 
Fall  die  Frage,  wie  der  tierische  Organisi  dei  l.ni'.uikung  all  der 

verschiedenartigen,    ihm    fremden    Stoffe  erwehrt.    Wir  itod    bei    UUWn 
I  'tiacbtungen  der  Zellfunktionen  fortwährend  auf  dietei  Problem 
und  haben  gesehen,  auf  wie  mannigfache  W«  liehe  OlglllimiU 

—in-  /.•■Heu  vor  der  Einwirkung  k«ii ptffrtSldoi   Kt«dl<  L    Uald  oiy« 

diert  er  die  eingeführten  Stoff«-    bald  reduziert  «r  lie,  bald  kupp. 

£  «lirekt,    sei  es   nach    rOfbereUiSdOfl    Eingriffen,    mit    Vi  DM 

Verbindungen  seines   intenm  /eilhtoffui<h«  I      Wir  «uni 

<j|\kokoli,  die  Schwe  ii.uii-i<»ii  und  nUi  ölokaronilort  >  Wir 

wissen  auch,  dab  den  PTOl  OUM  Nihil  -im-  |T06l  I  "II-  bi  1  414001  l'roze»»rn 
zukommt.   Sie   verbinden    si«h   mit   vielen  «l0g«dl)hit«n    KtoffcD    und    blli 


■i  Va  »ei  auf  «Jio  intinnoie  Zutaaeutillttof  foe   ilfimtmd    I 
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mit  ihnen  unlösliche  Verbindungen.  Gar  oft  bedeutet  diese  Bindung  aller- 
dings den  Zusammenbruch  der  Zelle!  Das  Zelleiweiß  ist  funktionsunfähig 
geworden.  Die  Wirkung  einer  großen  Zahl  von  Giften  trifft  sich  in  ihrer 
Affinität  zu  den  Gewebs-  und  Zellprotei'nen.  Auch  hier  zeigen  sich  gewisse 
spezifische  Unterschiede  je  nach  der  Zellart  und  den  an  ihrem  Aufbau 
beteiligten  Proteinen.  Es  sei  nach  dieser  Richtung  auch  an  die  verschiedene 
Färbbarkeit  der  Zellen  verschiedener  Gewebe  erinnert,  als  deren  Ursache 
in  letzter  Linie  gleichfalls  ihr  verschiedenartiger  chemischer  Aufbau  hervor- 
zuheben ist  Er  ist  es,  der  all  die  mannigfaltigen  Funktionen  der  ver- 
schiedenen Zellarten  und  damit  der  einzelnen  Organe  bedingt  und  auf 
ihm  beruhen  auch  all  die  mannigfaltigen,  eben  berührten  Reaktionen,  sei 
es  daß  die  Zelle  dabei  eine  aktive  Rolle  spielt,  sei  es,  daß  mehr  passiv 
ihre  ganze  Struktur  zum  Ausdruck  kommt. 


Vorlesung  XXX. 
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ii. 

l-"i  der  Besprechung  der  (Frenzen  der  physiologisch -chemischen 
Forsrhuii^-  Indien  wir  gesehen,  dal'  solche  mir  kim-stlich  gezogen  werden 
können    und    ihr    (Jehiet    ein    in  lies  ist.    Mehr   und   mehr  macht 

lieh  die  Tendenz  geltend,  früher  einst  scharf  getrennte  Forschungs- 
gebiete auf  eine  gemeinsame  Basis  zurückzuführen.  Eß  gilt  dies  ganz  be- 
sonders von  dem  Gebiete  der  Pathologie .  das  sieh  mehr  und  mehr  der 
Physiologie  anzugliedern  beginnt.  In  der  Tat  sind  pathologische  Prozesse 
in  gewissen  Grenzen  nichts  weiteres  als  physiologische  Funktionen  unserer 
KBrpenelleil  unter  ganz  bestimmten  Bedingungen.  Es  gilt  dies  ganz  beson- 
ders ran  einer  Gruppe  von  Vorgängen,  die  das  Interesse  des  Pathologen 
ssic  des  Physiologen  in  gleichem  Maß«  fesselt,  nämlich  der  Bildung  be- 
stimmter Stoffe  als  Antwort  der  Korperzellen  auf  bestimmte,  auf  sie  ein- 
wirkende Produkte.  Wir  sind  diesen  \  ergangen  schon  wiederholt  begegnet. 
mal  nahen  wir  gesehen,  dal!  der  tierische  Organismus  auf  die  Einfüh- 
rung von  Fermenten  mit  der  Bildung  »OB  Bog  Ant ifermen U  n  intivort 
d.  h.  seine  Zellen  bilden  Stoffe,  (reiche  deren  Wirkung  verhindern.  Zum 
zweiten  Male  stieben  «rix  auf  dieses  Problem  bei  der  Betrachtung  der  sog. 
biologisches  Reaktion.  Anco  bei  dieser  handelt  es  sieh  um  die  Bildung 
ganz  bestimmter  stoffwerhselprodukte.  Das  Bedeutungsvollste  bei  diesen 
Prozessen  ist  der  Umstand,  daL5  die  entstandenen  Stoffe  ganz  spezifisch 
wirken.  Hier  kommen  wir  unwillkürlich  auf  einen  schon  erwähnten 
analogen  Vorgang  /iinbk  Es  ist  bekannt,  dal'  der  menschliche  und 
risehs  Organismus  der  Infektion  mit    bestimmten  pathogenen  Bakterien 

nicht   nur  widerstehen  kann,  sondern,    dab  er,  nachdem  er  ihren  Angriff 
siegreich  abgeschlagen  hat.  nun  ganz  eigentümliche  l  taften  besitzt, 

In  BS  denselben  Bakterien  ganz  unmöglich  machen,  ihre  Wirkung  zum 
/weiten  Male  innerhalb  riiu-r  bestimmten  Zeit  zu  entfalten.  Efl  gilt  dies 
natürlich  nur  für  bestimmte  Infektionskrankheiten.  Nicht  alle  hinterlassen 
einen  solchen  Zustand.  Es  kommt  dies  schon  darin  zum  Ausdrink,  da  die 
n  Infektionskrankheiten.  /..  B.  die  Lungenentzündung,  mehrmals  über- 
standen werden.  Vlhrsnd   man  au  anderen,  nie  t.  B.  SB  Typhus,  an  Schar* 


724 


Vorlesim/  XXX. 


lach,  gewöhnlich  nur  einmal  erkrankt.  Auch  hier  fällt  vor  allem  die  weit 
gehende  Spezifizitüt  in  die  Augen.    Am  besten  demonstriert    dies  das  fol- 
gende Beispiel.  Durch  das  Experiment  können  wir  feststellen,  weJehe  Menge 
•..in  Cholerabakterien  notig    ist,    um  ein   Meerschweinchen    vor»  einem 
bestimmten    Alter   und   Gewicht   zu   tüten.    Wahlen    wir   ihre  Menge    gj 
i inner,   so  wird   das  Tier  nur  erkranken,   sich   jedoch  allmählich  wieder 
erholen.    Dieses    Meerschweinchen    bat   nun    eine    ganz    neue    Kigen- 
erworben,  die   es  scharf  von  den  übrigen  nicht   behandelten  Tieren  der- 
selben Art   unterscheidet.    Wir  sprechen   ganz   allgemein   von   einer   er- 
worbenen Immunität.    Diese    äußert  sich    in   folgendem.    Einmal  kann 
das  immunisierte   Meerschweinchen    jetzt   mit  der  sonst   tödlichen  Menge 
\oii  Ghoterabaktdfieo  infiziert  werden,  ohne  dal.    es  erkrankt.  Bringt    man 
diesem  Tiere  die  Bakterien    in    die  Bauchhöhle   und    entnimmt   derselben 
dann  kurze  Zeit  darauf  etwas  Flüssigkeit,  dann  bemerkt  man  unter 
Mikroskop   ein  ganz  eigenartiges  Bild.   Die   Cholerabakterien    habeu    ihre 
leohafte  Beweglichkeit  eingehüllt  und  bilden  kleine    Ktigiirhen.    die    zum 
Teil  zu  Klünipcheii  zusammengeballt  Bind.   Kit  ideres  Bild  liefert  ei 

Kontrolltier,  dem  die  C'holerabakterieii  zum  ersten  Male  einverleibt  werden. 
Hier  sehen  wir  diese  Organismen  in  lebhaftester   Bewegung.   Wir  mU 
annehmen,  datf  das  immunisierte  Tier  in  seinem  Körper  Stoffe  besitzt,  welche 

I  'holcrabakterien  BCh&digen  und  ihre  Tätigkeit  verhindern.  Es 
diese  Erklärung  durch  den  folgenden,  zuerst  von  /.'.  Pfeffer1)  ausgefiil 
Versuch  noch  zwingender  gestalten.  Wird  nämlich  mit  den  Cholerabakterien 
zugleich  Serum  eines  immunisierten  Tieres  in  die  Bauchhöhle  eines  nicht 
vorbehandelten  Tieres  gebracht,  dann  tritt  wiederum  dieselbe  Krsrhei- 
nung  ein,  welche  wir  als  charakteristisch  für  das  mit  Cholerabakterien 
ion  einmal  infizierte  Tier  erkannt  haben.  Die  Cholerabakterien  werden 
nieder  rasch  unbeweglich  und  formen  sich  zu  Kügelchen  um.  Wie  schließ- 
lich M.  Gritber*)  zeigte,  lälit  sich  dieses  Phänomen  auch  im  „ Reagenzglas* 
demonstrieren,  indem  man  zu  einer  Aufschwemmung  von  Cholerabakterie; 
Serum  von  einem  gegen  Cholera  immunisierten  Tiere   bringt    Man  sich 


n 

:: 
t 


': 


')  H.  l'hitfer:  Untersuchungen  aber  du  Choleragift  Zeitseh]  f  Hygiene  15.  2t 
IH'.H  Studien  zur  Cholera-Atiolou'ic.  Ebn  i  <.  i.. 
Antikörper  ilcr  (  hnlcra  Ebenda.  20.  217.  IK95.  —  Ein  neues  Qrundgeteti  der  Immu- 
nität. Deutsche  med.  Wocbenschr.  Nr.  7  u.  8.  97.  119.  1896.  B 
Über  die  spezifische  Reaktion  der  Typbuubazillen.  Zeitsebr.  f.  Hygiene.  21 
Ti.  Pfeiffer  und.  W'awrmarm:  Untersuchungen  Über  das  Wesen  der  Cholera-Immunität 
Ebenda.  14.  48.  1883.  —  ff.  Vftifftr  und  Marx:  l'ater^uchuogen  Über  die  titt» 
der  Choleraschutzstoffe.  Deutsche  med.  Wocbensehr.  S.  47.  1898;  Zeitschr.  f.  Uigiear 
27    878.  1898.  Vgl  auch  Deutsche  med  Wochensclir    Nr.81    4H'.i    isi»s. 

*>  Vgl.  Mix  Orubcr:  Theorie  der  aktiven  und  passiven  Immunität  gegen 
Typhus  und  verwandte  Krankheitsprozcsse.    Mfinchencr  med.  Wocheuschi  1896. 

—  Max  Orubtr  und  //.  E,  Durham:  Eine   neue  Methode   zur  raschen    Erkennung 
Cboleravibriouen  und  Tjpbusbazilleu.    Münchenor  med.  WochenBchr.    S.  28ö.   ! 
MmxQrubtr.  Zur  Theorie  der    Agglutination.  Ebenda.  Nr.  41.   S.  183  Vgl 

auch  Rudolf  Kraut:  Über  spezifische  Reaktionen  in  keimfreien  Kil  traten  aus  Cholera-. 
Tvphus-  und  Pcstbouillonkultiiren.  Wiener  klin.  Wucbenscln    Nr  SS    L897. 
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unter  dem  Mikroskop,  daß  die  Cholerabakterien  sofort  ihre  BewegUehkaft 
verlieren  und  zu  Kliimpehen  sich  vereinigen.  Man  spricht  von  Sinei 
„Agglutination'*.  Ihr  Eintritt  zeigt  sich  BCfiOf)  lein  anl'erlich,  indem 
die  vorher  diffus  trübe  Flüssigkeit  sich  klärt  und  /uirl*'irli  am  Boden  des 
Gefäßes  ein  Niederschlag  erscheint.  Es  ist  nun  von  höchstem  Inten- 
dali  eine  ganz  spezifische  Keaktion  vorliegt,  und  zwar  insofern,  als  es  nicht 
gelingt,  einen  F.inf lull -auf  die  Cholerabakterien  durch  das  Serum  eines 
Tieres  zu  gewinnen,  das  irgend  eine  andere  Infektion  überstanden  hat. 
So  wird  ein  Tier,  das  gegen  Typhusbakterien  immun  geworden  ist.  niemals 
ein  Serum  besitzen,  das  auf  Cholerabakterien  einwirkt,  und  ganz  ebenso 
wird  das  Serum  eines  gegen  Cholera  immunisierten  TiWi  -  Ml!  Typlmshak- 
terien  ohne  den  geringsten  F.inthil»  sein. 

Der    tierische  Organismus   bildet    nicht    allein    spezifische  Sein 
Stoffe  gegen  Bakterien,  sondern   auch    gegen    deren  Gifte.    So   zeigt   die 
Flüssigkeit,  auf    der  Diphtheriebazilleu  gewachsen   Bind  .  nach  dem  Abfil- 

trieren  der  Bakterien  toxische  Eigenschaften    Das  Diphtherietoxln  wirkt 

schon  in  kleinen  Dosen.  Es  gelingtauch  hierdurch  allmählich  ansteigende 
Domo  dieses  ßiftes  Versuchstiere  zu  immunisieren,  so  daß  sie  relativ  g 

gewaltige  Mengen  de»  Ibphthcrietoxins  ei  tragen.1 1  Wir  müssen  es  uns  hier 
versagen,  auf  all  die  auch  biologisch  SO  horhinteres-.ini' :i  Fragestellung 
die  sich  ins  diesen  Beobachtungen  ergeben,  einzugehen.  Wir  können  nur 
hervorheben,  daü  durch  die  Bakterien  dem  Ktirpei  Stoffe  geliefert  werden, 
die  wir  allgemein  als  Toxine  bezeichnen.  Diese  greifen  schädigend  in 
den  normalen  ZellsToffwechsel  ein.  Sie  werden  /.um  Teil  von  den  Bakterien 
beständig  abgegeben,  zum  Teil  halten  diese  die  genannten  Produkte  in 
ihrem  Zellverbande  fest.  Im  letzteren  Falle  gelangen  sie  erst  mit  den 
Absterben  der  Mikroorganismen  zur  Wirkung.  Es  ist  fraglich,  ob  man 
berechtigt  i>t.  diese  beiden  Gruppen  ron  Giftstoffen  als  prinzipiell  ver- 
sebieden  zu  betrachten  Ea  ist  möglich,  dafl  die  abgegebenen  Toxine  als 
Stoffwechselendprodukte  zu  betrachten  sind  Es  ist  jedoch  ebensogut  denk- 
bar, dal»  ein  Vorgang  vorliegt,  der  viel  eher  in  die  Grupp  ;retions- 
pTOSesse  gehört.  Inter  diesem  Gesichtspunkte  ist  es  viel  leichter  verständ- 
lich, weshalb  die  Mikroorganismen  so  hoch  komplizierte  Stoffe  den. 
wahrend  die  Vorstellung,  dal  die  Toxine  Stoffwechselemlprodukte  .-ind. 
felhaft  ers<heint,  weil  wii  >!<he  Stoffe  zu  betrachten  ge- 
wöhnt sind,  welche  ihrer  ganzen  Entstehung  Entsprechend  möglichst  wei 
Spannkräfte  mit.  sich  fortführen,  d.h.  tiefe  Abhaustufen  vorstellen.  .\ 
die  auffallend  ausgesprochene  Bpexifixitat  der  Toxine  i*t  viel  eher  mit 

Annahme  typischen    Sekretinnsvorgangcs    vereinbar.    Wir  bitten  in 

am  Falle  Produkte  vor  uns.   die  wir   in  Analogie  mit  den  Fermenten 

Btzen  können,    hie  abgegebenen  Toxine  wurden  ilen   „um:eformteir.   die 

im   Zellverbande   verbleibenden    den    „geformten '    Fermenten    ent.spi erben 


' »  /:'  //.  •■  omichungen  ub«r  das  Zustandekommen  um  IKpbtherio-lmmunit.it 

Ihm  Heran.    Deutscht    nedfario.  Woeheasohr.  1890        S.  Bthrimp  uml  Kitosaft     I 

das  7.i  iiinon  «ler  Diplitlier «  idl     1890. 
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So  gut  diese  Unterscheidung  bei  den  Fermenten  eine  nur  rein  äuUerliche 
i>f    und    nichts    mit    ihrem   Wesen    und    ihrer   Wirkung.sart   zu    tun    lia.t, 

dürften  auch  die  frei  abgegebenen  Toxin.'  und  die  in  der  Zelle  »estge- 
haltenen eine  Einheit  bilden.  Wir  möchten  die  Gegenüberstellung  yoh 
i  in  und  Ferment  selbstverständlich  als  eine  nur  rein  äußerliche 
trachten.  Sie  soll  für  die  Beurteilung  des  Wesens  der  enteren  nicht  bin- 
dend sein.  (vher  die  Natur  der  Toxine  wissen  wir  nichts  Sicheres.  Man 
rechnet  sie  m  die  <  Gruppe  der  Eiweilikörper  und  wohl  mit  Recht,  denn 
nur  bei  dieser  Klasse  von  Verbindungen  können  wir  uns  in  ihrem 
Aufbau  eine  so  mannigfaltige  Gestaltung  denken,  wie  sie  den  ein- 
zelnen Toxinen  zukommen  rniiü.  Wir  siud  aus  den  gleichen  Gründen  schon 
bei  den  Fermenten  zu  dem  Schlüsse  gekommen,  daß  auch  sie  den  ESwi 
körpern  nahestehen  und  wahrscheinlich  Umwandlungsprodukte  der  Zell 
protei'ne  darstellen.  Wie  die  Fermente  spezifisch  wirken,  so  haben  auch  die 
Bakteriengifte  ganz  genau  abgestimmte  Eigenschiiten.  Wir  kennen  Gift- 
stoffe, die  von  höher  organisierten  Pflanzen  und  auch  von  Tieren  gelb 
werden  und  in  ihrer  Wirkungsart  ganz  ähnlichen  Gesetzen  folgen,  wie  die 
Bakterientoxine.  Wir  erinnern  an  das  Etil  in  aus  der  Kicinuspflunze  <  Kicinus 
«  Mm m unis)  und  das  Abrin,  das  aus  den  Samen  von  Abrus  precatoi 
den  Je<|iiiritysamen,  gewonnen  wird.  Beide,  sind  außerordentlich  g'u 
es  lfil.it  sich  gegen  <te  auch  eine  J  min  unitat  herstellen.1)  Xu  dieser  Gruppe 
von  Stoffen  gehören  auch  die  Schlangengifte.  Derartige  Giftstoffe  enthalten 
ferner  die  Kröten  in  der  Haut  und  im  Blut,  sie  sind  auch  bei  der  Kreuzen 
aufgefunden  worden.  Schließlich  sei  noch  Brwähnt,  daß  auch  das  Aulblut  ein 
in  diese  Gruppe  gehörendes  Toxin  enthalt  Gewiß  ist  die  Zahl  der  pflanzlichen 
und  tierischen  Gifte  unendlich  viel  größer  und  mannigfaltiger.  Ober  keines 
derselben  vermögen  wir  vorläufig  ein  Bild  seines  Aufbaues  zu  geben,  ja  wir 
müssen  sogar  hervorheben,  daß  wohl  noch  keines  dieser  Gifte  je  in  reinem 
Zustand  erhalten  worden  ist.  Es  ist  ganz  klar,  daß  dieser  Umstand  auf 
die  gesamte  Forschung  im  Gebiete  der  Toxine  und  der  Antitoxine  nicht 
ohne  KinfluG  sein  kann.  Wir  sind  auch  heute  noch  nicht  imstande,  mir 
der  Schürfe,  wie  wir  es  verlangen  müssen,  ein  klares  Bild  der  Toxin- 
wirkung  und  der  Ursache  der  Art  der  Antitoxinbildung  zu  entwerfen. 
Wir  sind  ausschließlich  auf  Hypothesen  angewiesen,  die  erst  dann  der 
Wirklichkeit  weichen  können,  wenn  es  gelingt,  wenigstens  für  eines  dieser 
Toxine  die  Konstitution  festzustellen.  Es  ist  nach  unseren  Krfahnmgen 
über  die  Fennentwirkung  sehr  wahrscheinlich,  daß  das  Antitoxin  dem 
Toxin  in  seinem  Aufbau  recht  ähnlich  ist.  Es  geht  dies  schon  aas 
den  ganz  spezifischen  Beziehungen  dieser  beiden  Produkte  zueinander 
hervor.  Es  ist  von  der  größten  Bedeutung  für  die  ganze  Auffassong  des 
modernen  Ausbaues  der  Toxin-  und  Antitoxinlehre,  daß  mit  voller  Scharfe 
erkannt  wird,  an  welcher  Stelle  die  Tatsachen    aufhören,   und  an  welcher 


')  Paul  Ehrlich:  Experimentelle  Untersuchungen  über  Immunität.  Deutsch«'  me-J 
Woeheniebr.  976.  1218.  1891  und:  Zur  Kenutuis  der  an ti toxischen  Wirkung.  Fortwbritte 
tat  Mednrin.  II.  1897. 
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das  Gebiet   der  Spekulation    beginnt,   denn   nirgends   ist  Iren/.e  in 

jüngster  Zeit  so  verwischt  worden,  wie  gerade  hier.  Diese  volle  Klarheit. 
welche  wir  im  Interes«  i  im  s  gesunden  Fortschrittes  dieses  Wissenszweiges 
verlangen  müssen,  ist  deshalb  von  besonderem  Weile,  weil  eine  der  f  nicht  - 
barsten  und  ertragreichsten  Hypothesen  ZOT  Zeit  unsere  ganze  Vorstellung 
über  das  Wesen  der  Toxinwirkung  und  der  Antitoxinbildung  beherrscht. 
Wir  meinen  die  Theorie,  die  Paul  EhrUch  der  ganzen  Forschung  zu- 
grunde gelegt  hat.  und  an  die  mit  ungeahnter  Schnelligkeit  Beobacat 
an  Beobachtung  und  Befund  an  Befund  sich  reihte. 

Diese  Hypothese  ist  ganz  allgemein  unter  dem  Namen  der  A7//7«  Aschen 
Seitenkettentheorie  bekannt.1)  Ehrlich  wellte  mit  seiner  Theorie,  ÜU 
sich  übrigens  eng  an  chemische  Vorstellungen  anlehnt ,  nur  die  groben 
Lücken,  die  aus  der  Unkenntnis  des  chemischen  Aufbaus  der  Toxine  sich 
ergeben,  überbrücken.  Er  macht  sich  über  die  Natur  der  wirksamen 
Gruppen  bestimmte  Vorstellungen.  An  Stelle  der  iIuhhm  hen  Konstitution 
treten  vorläufig  bestimmte  Namen,  die  mit  dem  Fortschritt  unserer  Kennt- 
nis durch  bestimmte  Formelbilder  wohl  dereinst  ersetzt  werden  dürften 
Pötti  Ehrlich  hat  nicht  nur  in  dem  großen  Gebiete  mit  Hilfe  seiner  geistreich 
erdachten  Theorie  viele  Prozesse,  die  scheinbar  ganz  unabhängig  neben- 
einander zu  verlaufen  schienen,  in  mannigfache  Wei -bselht v.ichimgen  ge- 
bracht, seine  Theorie  hat  außerdem  den  grol-en  Vorzog,  dal'  auf  ihrer 
Grundlage  Glied  um  Glied  aus  der  verworrenen  Kette  von  Vorgängen  sich 
lostöseo  tief  und  so  allmählich  ein  fortlaufendes  Bild  von  Kinzelvoi  gangen 
vor  unseren  Augen  erstand.  Fragestellung  häufte  sich  auf  Fragestell 
und  allmählich  ist  ein  ganz  neues  Gebäude  erstanden,  das  all  die  mannig- 
faltigen Prozesse,  welche  in  irgend  welchen  Beziehungen  zu  der  Bildung 
von  Antikörpern  stehen,  unter  ein  Dach  bringt.  Uns  scheint  die  Forschung 
Ehrlich*  noch  deshalb  von  größte!  Bedeutung,  weil  er  die  einst  gezogene, 
scharf  abgesteckte  Kluft  zwischen  pathologischen  und  physiologischen 
Vorgängen  im  tierischen  Organismus  in  rascher  Reihenfolge  an  so  zahl- 
reichen Stellen  überbrückt  hat.  dai>  eine  Grenze  gar  nicht  mehr  zu  er- 
kennen ist  Er  hat  darauf  hingewiesen,  ilali  die  Bildung  der  Antikörper 
in  direkter  Beziehung  zum  Zellstoffwechsel  steht.  Wir  wollen,  um  diese 
Verhältnisse    klarzulegen,    mitteilen,    wie   /<  h    die    Assimilation 

der  Nahrungsstoffe  durch    die  Zelle   vorstellt.    Die    ein/eine  Zelle   Yennag 
11    diejenigen  Stoffe  aufzunehmen  und  ihrem  Bau  anzugliedern,  die  ihrem 
inten  Aufbau  entsprechen.  Sie  müssen  in  das  ganze  deftige  der  / 
hineinji;.-     n    1 1  is  Protoplasma  befitzl  I  hämisch  wirksame  druppen.  welche 
zu  solchen  bestimmter  Anordnung  der  Nahruogsstofte  eine  maximale  Affini- 

i  Kb  seien    «u  weiteren  Studien  empfohlen:    lloatoski:   Zur  Kenntnis  der  F\ 
pitine.  A    Btttbfln  Verlag.  Würzburg  1908   —  Otrt  "/ ,  ",|  ^llt|f" 

Goal*  Jena  1004.      PmJ  Th  ■  ber  baMctfea  und  b 

nitAt.    (.nstav  i  |  .  >  i     Jona  1897.     —  ■      BEfcrtiflfcj  SoitorikcttontluMKH'  Oftd 

ihre  Anwendung  auf  die  künstlichen  luimunisiertingflpi' 

—   /vir//  IrNdtaki  Bdtaaktlantai  Btlestaag  fui  flk  m« 
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tat  haben,  und  diese  an  die  Zelle  verankern.  Diese  (huppen  nennt  nun  / 
r.hrlicli  Sei  lenke  tten  oder  Rezeptoren.  Wir  können  uns  auf  Grand  dieser 
Theorie  wohl  ein  Bild  machen,  weshalb  gewisse  Zellen  diesen  und  jenen  Stoff 
verschmähen,  und  wiederum  andere  I'rodukte  assimilieren.  Man  könnt».-  ver- 
stirbt sein,  aus  dieser  Annahme  gewissermaßen  eine  rein  chemische  Kr- 
klärung  des  As>iinilationsvorgangcs  herauszulesen.  Wir  würden  mit  einer 
solchen  Auffassung  einen  schweren  Irrtum  begehen.  Wir  können  uns 

teilen,  daii  eine  chemische  Verbindung,   z.  B.  der  Benzolkern,    Seiten- 
ketten  tragt,  und  diese  mit  anderen  Komplexen    in  Reaktion    treten.    Es 
entsteht  eine   neue  Verbindung,    mit    deren   Bildung   die    Reaktion    BQ 
zum    M-    :;iu(i  kommt.  Ganz  anders  verhält  sich  die  Zelle.   Sie  verbrn 
bestandig  Material  und  mnü  fortwahrend  neue  Seitenketten    bilden,   denn 
stets  tritt  von  neuem  au  sie  die  Anforderung  heran,    Nahrungsstoffe 
zunehmen,  d.  h    es  müssen  immer    wieder    neue  Gruppen  rar 
Bindung   von  Nahrungsstoffen    vorhanden   sein.   Es  ergibt  sich  aus  di 
Betrachtung,  dalJ  die  rSeitenkctten",  wie  sie  sieb  t.  einst* 

weilen  nicht  unmittelbar  mit  unseren  rein  chemischen  Vorstellungen 
knüpft  werden  dürfen.  .Sie  sind  rein  hypothetischer  Art.  und  schlie 
durchaus  keine  festere  Anschauung  in  sich.  Nehmen  wir  au,  dal'«  die  ver- 
■  -hieilciiartigen   Zellen   verschieden   aufgebaute  Seitenketten    besitzen,   so 
kommen    wir  zum  Begriff  der  Spezifizitat  der  Zellen.    Wir  möchten  auch 
an  dieser  Stelle  unsere  Vorstellung  streifen,  daß  durch  die  Verdauung  die 
verschiedenartig  aufgebauten  Nahrungsstoffe   völlig  zerlegt  und  im   I 
in  gleichartige  I'rodukte  umgewandelt  werden.   Nur  von  diesem  < 
punkte  aus  ist  die  Anschauung  Ehrlich*  in  allen  Teilen  verstandlich.  Den 
spezifischen   <i  nippen    der   Körper/eilen   müssen   solche   der  Naliru 
entsprechen   und  ilii.se  letzteren  werden  bei  d<  Dilation  erst  geprägt! 

Gehen  wir  nun  auf  (»rund  dieser  Vorstellungen  über  zu  der  Bildung 
der  Antitoxine  auf  Grund  der  Seitenkettentheorie!    Wir  hal 
betont,   dafi   die  Giftstoffe,  die  die  Bakterien  liefern,  wahrscheinlich  den 
Broteinen   sehr  nahe   stehen.    Es   ist   denkbar,   dali  ihnen   ganz  ahn 
Atoingruppierungen   zukommen,    wie   den   Nahrungsstoffen,   und   da 
aus   diesem    Brande    an    bestimmte   Zeilen    gebunden    werden.    In    dem 
Momente,    in    dem    eine    solche    Verankerung    eines    Toxins    statte 
ist   dieser   Zelle  die    Fähigkeit   benommen,   an  der  steile,    an   der  das 
Toxin    sich    festgesetzt    hat,    Nahrungsstoffe    zu    fixieren,    tat    die 
durch  den  Giftstoff    nicht    dauernd    geschädigt,    SO  wird    sie    durch  Neu- 
bildung von  Seitenketten   den    erlittenen  Schaden    wettzumachen    am 
Nun  findet  offenbar   unter  diesen   Umstanden    aus    irgend   einem  Grunde 
eine  Überproduktion  von  Seitenketten  statt,   und  zwar   in  solchem   M 
d.ili  sie  am  Protoplasma   gar  nicht  alle    Platz    haben,   und    deshalb    ahge- 
Stoßen  werden  und  im  Blute  zirkulieren    Nun  müssen  wir  daran  erinnern. 
daß  einmal  diese  neuen  Seitenketten  derjenigen   in  ihrem  ganzen  Auf  ha 
entsprechen    müssen,    an   die   das   Toxin    sich    anlagerte.    Di  erste' 

Seitenkette   Reibst  nun,   an    die,   um    es   zu    wiederholen,   das    Toxin 
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seinem  Transport  im  Organismus  sich  verankert  hat,  inul  Dl  i  dingt 
eine  bestimmte  Affinitnt  zu  diesem  gehabt  haben.  Aus  diesem  Grunde 
müssen  die  im  Blute  zirkulierenden,  analog  gehonten  Seitenk^tteii  ebenfalls 
die  Fähigkeit  haben,  Toxine  zu  bilden  und  unschädlich  zu  machen,  ehe 
sie  an  die  Zelle  herantreten  können.  Ks  handelt  sich  nach  diesen  Vor- 
stellungen somit  nicht  um  eine  von  Grund  ausgehende  Neubildung  bei 
der  Antitoxinbildung  —  die  freien  Seitenketten  sind  nicht-  weiteres  als  das 
Antitoxin  — ,  sondern  um  eine  Wiederholung  eines  der  Zolle  schon  geläufigen 
I'i  n/esses.  Kr  gebort  mit  in  das  Gebiet  der  SekMttÖB  der  einzelnen  Zelle,  gnj 
die  wir  die  Aufmerksamkeit  schon  wiederholt  gelenkt  Indien  Et  ist  uns 
ganz  unmöglich,  auf  die  Tatsachen  einzugehen,  welche  (fiese  Annahme 
Ehrlich*  -stützen.  Wir  wollen  nur  erwähnen,  dal',  für  Verschiedene  l'akterien- 
gifte,  so  z.  R  für  das  Tetanusgift,  eine  Bindung  an  Gewebszellen  er- 
wiesen ist.  und  wir  andrerseits  auch  Gifte  kennen,  die  eine  ganz  spezi- 
fische Affinität  EU  bestimmten  Geweben  erkennen  ,<  [st  e8  bekannt, 
dali  das  Abrin  zu  den  Gewebshestandteilen  der  Konjunktiva  eine  grolie 
Verwandtschaft  besitzt.  EkMh  bezeichnet  die  Gruppe  des  Toxinmolei; 
-ich  mit  der  Seitenki  tte  der  Zelle  oder  der,  freien  Seitenketten.  den  Anli- 
len  bindet,  als  haptophore  Gruppe.  Ks  ist  klar,  dlB,  wenn  diese  Yor- 
BteOong  der  Hindung  von  Toxin  und  Antitoxin  richtig  ist,  stets  eine  bestimmte 
Menge  &  \>-w  nur  ei  (ereii  binden  kann,  her  ganze 
DOfi   ■-                         D   einem   Neutralisationsvorgn:;  -prcrhen. 

Alliier    der    haptopheren    C.runpe    besitzt    nun    das   Toxin    noch    eine 
i  o   ophorc.  Diese  ist  die  Trägerin  der  spezifischen  Giftwirkui  .  Eins, 

liese  Annahme  verschiedener  Gruppen  im  Toxlnmolet 
beweist  n.  ;«.  der  Umstand,  il.il.  BS  gelingt,  eine  AnliloxiiibilduiiL'.  auch  dann 
anzure^Mi.    s\eim   die    tOXOphOTC  Gruppe   zerstört    i-f    Sie   selbst    hat  mit  dot 
Immunitiltsreaktion  des  Organismus  nichts  m  tun.  Es  kommt  nach  d; 
Richtung   nur  die   haptophore  (-nippe    fn  Betracht.   Is!    diese    beseitigt,  z.U. 
durch  Antitoxin,  dann,  i-t  das  Toxin  zur  Immunisiei 'iing  Ungeeignet  geworden 

Nach  diesen  Vorstellungen  mul>  jede  Köipcrzelle  bef&bjgl  Bein,  Anti- 
toxine zu  bilden  El  ist  diese  Annahme  nicht  durchaus  nOtig.  El  ist  ja 
auch  denkbar,  dlfl  ein/eine  Zellkomplexe  in  besonderem  Mal'-e  die  Fähig- 
keit besitzen,  Toxine  zu  binden,  und  in  der  Tat  scheint  hier  von  Kall  EU 
Fall  in  bestimmten  Grenzen  eine  Auslese  stattzufinden.  Wenn  wir  den  Kern 
der  ganzen  Lehn  der  Uildung  der  Antitoxine  erfassen,  dann  ei  scheint 
ihre  Entstehung  als  ein  den  gewöhnlichen  Stoffwechselprozessen  der  Zelle  ganz 
analoger  Vorging.  Wir  können  uns  wohl  rorsteBen,  dai'  durch  den  Eintritt 

des  Toxin-   der  gesamte  Zellstoffwci  hsel  so  \  wird  .  dflJ    DU  eine 

Phei Produktion    von    Seitenketten    stattfindet.    Immerhin    erscheint    d 
Annahme  als  eine  Hilfshypothese,   weiche  den   Grundgedanken,   dei 

nfall.«    nur    hypothetischer    \rt    jsr,    stützen    n  t    wohl 

dali  an  eine  solche  Massenproduktion  bestimmter  Atomgruppen  und  ihre 
Ausstoßung  aus  dem  Verband  der  Zelle  gar  nichl  gedacht  EU  werden 
braucht.    Wir    möchten  die  Aufmerksamkeil   auf  i 
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erörterten  Vorgang   lenken.    Wir   beobachten   fortwährend,    Wie    aus   der 
Kohlensäure  der  Luft,  sobald  sie  in  chromophyllhaltigc  Pflanzenzeilen 
dringt,  beständig  Produkte  hervorgehen,  die  total  ander«  Bif 
zeigen     Bis   Bind    vor   allen  Dingen   optisch   aktiv   und  besitzen  in  ihrem 
Aufhau  neben  Kohlenstoff  und  Sauerstoff  auch  Wasserstoff.  Wir  Bind 
gewöhnt,  anzunehmen,  dall  das  erst»  As-imilationsprodukt  der  Koh 
Bin  Kohlehydrat  ist.  Ks  ist  diese  Annahme  nicht  genüg«  n.l  begründet  Ks können 
ebensogut  neben  den  Zackerarten  auch  Verbindungen  anderer  Kürperkl 
gebildet  werden.  Weshalb  entsteht  nun  aus  Kohlensaure  und  Was» 
optisch  aktive,  gang  spezifisch  aufgebaute  Substanz?  Wir  können  eine  be- 
stimintr  Antwort  auf  diese  Frage  gar  nicht  geben.  Wir  müssen  annehmen, 
dal!  diese  Erscheinung  in  letzter  Linie   im  Aufbau    des  Protoplasmas  dei 
chromophvllführenden  Zellen  begründet  ist.  Dieses  ist  selbst  asymmeti 
gebaut  und  kann  fortdauernd  nur  asymmetrisch  gebaute  Produkte   Dil 
Wenn  wir  uns   die  Krage    vorlegen,    weshalb    nun    die  Zellen  der  Maj 
«Iriisen  stets  nur  Pepsin  oder  Salzsäure  liefern  und  die  der  Pankreas^ 
wiederum  ein  ganz  spezifisches  Sekret,  so  müssen  wir  antworten    dal   auch 
hier  der  gesamte  Aufbau   dieser  Zellen  den  Grund  zu  ihren  ganz  eigen- 
artigen Funktionen  legt.   Jede  Kürperzelle  ist  offenbar  bestrebt,  ihr« 

unensetzung  möglichst   beizubehalten,  denn  deren  Konstanz  sichelt  ihr 
eine   einheitliche  Funktion    und    einen    einheitlichen    Ablauf    ihrer    Stoff- 
weehselvorgflnge.  Die  ganze  Organisation  des  tierischen  Körpen   int  darauf 
eingerichtet,   den  Zellen   ihren  spezifischen  Aufbau  zu  erhalten.    Ks  . 
«lifs   schon  aus  unseren  Betrachtungen   über  das  Wesen  der  Verdau 
klar  hervor.  Wir  zweifeln  nicht  daran,   daß  jede  einzelne  Körper 
standig   gewisse   Sekrete   bildet   und  sich   mit  diesen   an   den   gesa  : 
Stoffwechsel prozessen  beteiligt.  Nun  wird  den  Zellen  normalerwei 
das  Blut  stets  dieselbe  Nahrung  zugeführt.  Passiert  den  Darm  ein  Fremd- 
stoff,  dann    treten   im   gesamten  Organismus  mannigfache  Hilfsmitti 
Aktion,  um  diesen  so  rasch  als  möglich  unschädlich  zu  machen   Vor  allem 
garantiert  die  Leber  eine  konstante  Zusammensetzung  des  Blutes.  Sie 
Stoffe  ab,  kuppelt  sie  mit  anderen  Produkten  usw.  Reicht  ihre  Punktion  n 
aus,  so   treten   andere  Organe   helfend    in   die  Lücke  und  schließlich  he- 
ginnen   die    verschiedensten    Drüsen    durch  vermehrte  Sekretion   an  der 
cheidung  körperfremder  Stoffe   sich   zu  beteiligen.    Unter   normalen 
Imständen    bildet  der   tierische  Organismus   ein    abgescbloasi 
Efl  kann    nichts   in   seinen  Zellstoffwechsel   eindringen,    was  nicht  hinein- 
gehört, und  deshalb  geht  der  gesamte  Stoffwechsel  seinen  bestimmten,  feste» 
Gang.  Ganz  anders  verhält  sich  die  Sache,  wenn  den  Zellen  Stoffe  zugeidhjt 
werden,  welche  ihrer  ganzen  Organisation  eine  ganz  andere  Hiebt ung  geben 
können.  Beständig  finden  sich  in  unserem  Körper  Zellen,  die  eben  m 
Auflösung  ihres  Bestandes  begriffen  sind,  und  andere,  welche  bald  da  und 
bald  dort  einen  Baustein  erneuem  oder  sich  von  Grund  aus   rmu  ai 
Die  Körperzellen   sind   durch   Generationen   hindurch   an  ein   bestimmt«} 
Nahrungsmaterial  gewöhnt    und   ergänzen  ihren  Bestand  aus  Stoffen,  dir 
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natürlich  in  das  gesamte  Gefiige  hineinpassen  müssen.  Nun  führt  ihnen  das 
Iilnt  hei  einer  Infektion  Stoffe  zu,  welche  offenbar  den  normalen  Nahrui 
Stoffen  recht  nahestehen.  Es  wird  uns  diese  Annahme  wahrseheinlit  In  i . 
wenn  wir  darauf  hinweisen,  dal»  wir  uns  wohl  vorstellen  konneu.  dal  hei 
der  Herstellung  der  Bausteine  zum  Aufbau  einer  Zelle  gewil>  nicht  nur 
diese  selbst  oder  Nachbarzellen  tatig  sind,  sondern  dal.  beständig  ein 
inniger  Au stiu l.-di  von  Stoffwechselprodukten  zwischen  den  einzelnen  Zellen 
stattfindet.  Nun  sind  die  Toxin«;  auch  weiter  nichts  als  Stoftwechselpro- 
dukte  von  Zellen.  Treten  diese  in  das  GefUge  einer  Körperzelle  ein,  so 
wird  sofort  die  ganze  Funktion  dieser  Zelle  verändert.  Sie  wird  nach 
wie  vor  an  die  Körpersäfte  Stoffo  abgeben,  diese  müssen  jedoch  einen 
ganz  anderen  Bau  besitzen  als  die  ursprünglichen,  denn  in  letzter  Linie 
bedingt  die  ganze  Konstitution  der  Zelle  ihn-  Funktion.  Wir  können  uns 
wohl  vorstellen,  daß,  wenn  eiu  einziger  Haustein  verändert  wird,  nun  die 
ganzen  chemischen  Vorgänge  in  anderer  Richtung  verlaufen.  Ist  die 
Zelle  nicht  schwer  geschädigt,  so  wird  sie  weiter  funktionieren.  Selbst- 
verständlich wird  auch  die  weitere  Stoffaufnahme  nun  den  eingetretenen 
veränderten  Verhältnissen  entsprechend  eine  andere  sein  und  so  wird 
die  Eigenart  dieser  Zellen  mehr  und  mehr  zum  Ausdruck  kommen. 
I  nter  den  Tausenden  von  Kürperzellen  brauchen  ja  nur  einzelne  und 
vielleicht  gerade  die,  die  im  Umbau  begriffen  waren,  diesen  abweichenden 
Bau  zu  zeigen.  Wir  wissen  ja,  dal»  bei  rein  chemischen  Prozessen  die  ge- 
ringste Abweichung  in  den  Bedingungen  einen  ganz  anderen  Vorlaut  ei 

immten  Reaktion  zur  Folge  haben  kann.  Wie  viel  mehr  mutt  ein  auch 
nur  in  den  feinsten  Details  bemerkbarer,  von  der  Norm  abweichen  der 
Ze.llaufbau,  fortdauernd  eine  Änderung  in  der  Art  der  erzeugten  Ötoff- 
wechselprodukte  znr  Folge  haben!  Wir  wollen  mit  diesen  Ausführungen 
die  ganze  Vorstellung  E/nlir/ts  über  die  Antitoxinbild ung  norh  enger  an 
die  Stoffweehselvorgänge  angliedern  und  vor  allen  Dingen  damit  verhüten, 
daß  die  Produktion  der  Seitenketten  als  etwas  der  Zelle  fast  Fremd  an  I 
aufgefaßt  wird.  Die  verschiedenartigen  Toxine  sind  recht  verschieden  ge- 
haut,  und  es  kann  uns  deshalb  nicht  befremden,  da  Li  die  Zellen  verschie- 
dener Gewebe  in  ganz  verschiedenem  Malie  diese  Toxine  aufnehmen,  und 
z.B.  die  Zellen  des  Nervengewebes  besonders  geeignet  sind,  um  Tetauus- 
gift  zu  binden.  Gerade  dieses  Toxin  zeigt  sehr  deutlich,  dal'  i.lub'r},  mit 
seiner  Vorstellung  der  Toxinbildung  durch  Zellen  recht  hat.  Wäs8erm#im 
und  •  führten  folgenden  Versuch  aus.  Sie  zerrieben  das  Bücken- 

mark und  Gehirn  normaler  Meerschweinchen  mit  physiologischer  Koch* 
MÜfRtallDg.  In  diese  Kniulsion  brachten  sie  nun  die  einfach,  doppelt,  drei- 
fach und  zehnfach  tödliche  DOflffl  von  Tetauusgiftldsuiig  und  inji/niten 
dieses  Gemisch  Mäusen  subkutan.   Sie  gingen  nicht  zugrunde  be- 

merkenswert, daß  diese  antitoxisch«  Wirkung  für  das  Tetanusgift  einzig 
und  allein  dem  Nervengewebe  zukommt  und  keinem  anderen  Gewebe.  Es 
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Hell  sich  ferner  zeigen,   daß   die  Gehirn-  und  RuYkeiimarkseinul.-ion  auch 
dann  antitoxisrh  wirkte,    wenn   sie   zuerst   für  sich  den  Mausen  subkutan 
injiziert    wurde   und    dann   die   mehrfach   tödliche  Doew  von  Tetanu 
zur  Anwendung  kam.   Andrerseits  ließ  sich  die  (Mitwirkung  di«-s.- 
herabmindern,  wenn  die  genannten  Emulsionen  nachträglich  in  den  Körper 
eingeführt  wurden.  Es  ist  wohl  möglich,  daß  86  einst  gelingen  wird,    die 
(iruppe,  die  das  Tetaiiusfoxin  bindet,  zu  fassen  und  ihre  Konstitution  auf- 
zuklären.   Daß  es  sich    nirht  etwa  um  Substanzen  handelt,    die  den   ZeUen 
gar  nicht  angehören,  sondern   in  der  ZwischenftttasigkeM  Bach  finden 
freist  der  l' instand,  daß  das  Filtrat  zentrifugierter  Emulsionen  von  V* 
gewehe  wfrkUDgsJofi  war    Von  großer  Bedeutung  ist  der  Befund,  daß  das 

toxin   des  Gehirns  durch  Kochen  rl  wird  um!  ihr  Emulsion  aus 

Kückenmark  oder  Gehirn   die   Benutzende  Wirkung  durch    \ü  ent- 

ii  werden   kann.   Schließlich  hat  Blumenthal1)  die  Tetanusgiftbiuduog 
durch  die  ikhirnsubstanz  dadurch  bewiesen,  daß  er  dl  bare 

Tetanusgift  zu  Ncrvensnbsianz  zusetzte  und  nun  filtrierte.  L»as  Filtiat  ent- 
hielt kein  Toxin.    Mau   hüte    daran    denken  können,    daß    die   Nervenpar- 

l'hen  das  Toxin  rein  mechanisch  niedergerissen  hatten.  Auch  diese  Au- 
nähme  wird  durch  die  Tafsache  widerlegt,   daß   das  Tetanustoxin-Nerven- 
substanzgemiseh  nicht  mehr  toxisch  wirkt.   Schließlich  konnte   Bh 
Doch  zeigen,  dafl  die  schützende  Wirkung  der  Gehirn-  und  RQckei 

tanz   um  so  geringer  wird,  je  mehr  Toxin   dem    betreffenden  1 
von  dem  diese  Organe  stammen,  zu  Lebzeiten  zugeführt   wurde.  lue  Er- 
klärung dieser  Erscheinung  liegt  »uf  der  Hand.  Die  Gehrrnsobstaikz  kann 
natürlich  nicht  unermeßliche  Toxinniengen  binden.  Es  hSngl 
Zahl  der  vorhandenen  Gruppen   ab,  die  zum  Totanustoxiu    eine 
besitzen.  Ist  ein  Teil  derselben  schon  besetzt,  so  wird  dieses  Gewebe  noo 
nur  mehr  einen  Bruchteil   der  gesamten   Toxinmenge,   die   es   überhaupt 
zu  binden  vermag,  verankern  können.    Wir  wollen  noch  hervorheben, 
man  die  Antitoxinmenge  einer  bestimmten  Menge  von  Nervensubstan 
i alizu  «iiiaiitilaliv    durch  Feststellung  des  Punktes,   in    dem   Toxin    unge- 
bunden bleibt    lest  stellen  kann. 

Wir  wollen    an    dieser  Stelle    nicht    weiter   auf   die  Toxine  und 
Entstehung   der  Antitoxine    eingehen   und   den  Ausbau   der  sehe* 

Seitenkettentheorie  nach  dieser  Richtung   nicht  weiter  verfolgen.  Uns  pe- 
nügt    es,  an    dieser  Stelle    kurz    die    ganze  Forschung   skizziert    um 
allem  dargelegt  zu  haben,  wie  eng  sie  sich  an  physiologische  Vorstellung*! 
anlehnt.  Wir  wollen  hingegen  die  Erfolge  der  Ehrlichschea  Forschung  tf 
einem  Beispiel  noch   kurz  beleuchten,  das   unserem  Gebiete   näher  Fl 
Wir  meinen  die  llftmolyse. 

Es  ist  eine  bekannte  Tatsache,  daß  die  Sera  vieler  Blutarten  i 
haben,  die  roten  Blutkörperchen  anderer  Tierspezies  aufzulösen.  Dienex  L"»- 
id  ist  die  Ursache  der  traurigen  Erfahrungen,  die  der  liluttransroaoi 

')  F.  Bltrmenthal:  Cber  du-  VoräudoruDgen  des  Tetanoagiftet  im  Tierk->rp*r  ■ 
[©u  zum  Antitoxin    Deutsche  med.  Wochi  jjjaS- 
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bei  Menschen  zugrunde  Liegen.  Lange  Zeit  begnügte  rann  sich  mit  der  Fest- 
stellung des  Eintritts  der  Hänvolyse.  Erst  in  neuerer  Zeit  ist  man  auf  das 
Wesen  dieses  Vorganges  nanu  eingegangen.  Zunar.li-t  -;>  ten  BelfonH 
und  Oarbmu  'j  fest,  dal.«  das  Serum  von  Pferden,  denen  rote  Blutkörperchen 
von  Kaninchen  injiziert  worden  waren,  viel  giftiger  auf  Kanincheu  wirkte, 
als  das  normale  Serum  Bordet*),  dem  wir  einen  grol'en  Teil  des  Aushaues 
der  Hamolysinlchre  verdanken,  gelang  dann  der  Nachweis,  daü  das  Serum 
von  Meerschweinchen,  denen  mehrmals  :i  — iic»iJ  defibriniertes  Kaninchen- 
blut  intraperitoneal  injiziert  worden  war,  im  Keagenzglas  die  roten  Blut- 
körperchen des  Kaninchens  rasch  auflöste,  wahrend  das  Serum  des  nor- 
malen Meerschweinchens  diese  Eigenschaft  nicht  oder  doch  kaum  zeigt. 
Audi  hier  handelt  es  sich  wieder  um  ganz  spezifisch«'  Wirkungen  und  im 
lirunde  genommen  liegt  auch  hier  eine  Bildung  von  Antikörpern  vor. 
Dieser  ßefund  ist  deshalb  noch  von  ganz  besonderem  Interesse,  weil  er 
zeigt,  dal>  auch  Zellen,  denen  wir  im  allgemeinen  keine  toxischen  Eigen- 
schaften zuzuschreiben  gewohnt,  sind,  ganz  ähnliche  Wirkungen  entfalten 
können,  wir  /.  15.  dir  Bakterien.  Auffallend  ist  diese  Erscheinung  nicht 
Sie  zeigt  uns  nur,  daß  eben  jede  Tierart  ihre  besonders  aufgebauten 
Zellen  und  somit  auch  ihren  ganz  spezifischen  Z« llstotfwechsel  hat. 

Wir  müssen  uns  zunächst  die  Frage  vorlegen,  wie  der  Blutaustritt 
aus  den  Blutkurpi'rchen  unter  der  Wirkung  des  angewandten  Serums  zu 
erklären  ist.    l'in  Schwankungen    der    osmotischen  bruckverhaltniij.se  kann 

ich  nicht  handeln,  denn  einmal  wirkt  schon  ein  Bruchteil  eines  Milli- 
grammes  von  Serum,  und  auch  die  spezifische  Wirkung  spricht  «iit»hieden 
gegen  eine  solche  Annahme.  Es  kann  sich  nach  allen  unseren  Kenntnissen 
nur  um  eine  Giftwirkung  auf  die  roten  Blutkörperchen  selbst  handeln. 
Wir  wollen  nun  verfolgen,  inwiefern  es  gelungen  ist,  auf  Grund  der  Ehr» 
Hellsehen  Seitenkettentheorie  Licht  in  die  interessanten  Vorgänge,  die  der 
Hämolyse    zugrunde    liegen,  zu  bringen.  Es  gelang  zunächst  Bordet  narh- 

>  isen.  dall  das  hämolytisch  wirkende  Serum  seinen  Einfluß  verliert,  wenn 
es  auf  551*  erwärmt  wird.  Man  bezeichnet  dieses  Serum  als  inaktiviertes 
Serum.  Wir  wollen  unseren  weiteren  Betrachtungen  ein  typisches  Beispiel  zu- 
grunde legen,  um  Ififl Verständnissen  vorzubeugen.  Es  sei  ein  Met-in  hweinchen 
mit     Kaiiinchenhlut    vorhehamlelt.    Wird    Serum    dieses     I  D    einem 

Reagenzglas  zu  einer  undurchsichtigen  Suspension  von  roten  Blutkörpereheu 
vom  Kaninchen   in  einer  isotonischen  Kochsalzlösung  /ugetropft,    N  tritt 

')  8.  Behau'»  »n«l    P .  <  ■  di  sostanze  toxi  die  iiol  sero  tli  aoi- 

mali  iiiurnlni   eOO   ■  i>i<>rn.  della  R   Acrad   di  W 

')  J.  1<<>  l'agglutinariou  et   la  ditsolution  des  gld-nl«  s  KMfP  P*r  1*  s<5- 

nira  d'anitnaux  injeetea  de  sang  defilrine.  Ann.  de  1'iiiBt.  Pfttttor,  18  668,  1888  VKglo- 
tination  et  (itoolattou  des  gl  igw,  Kbi-uda.  18.  878.  1800.   \  Kbenda. 

14.  257.  1900;  15.  303.  1901.  —  Vgl.  an- 1«  t,  hungern:  Qlofoütsfde  Wirkungen  de«  H 
sehen  Organismus.  Münchener  med.  W.xhetiarhr.  Nr.  13  und  14. 
K.  l.un'i't-  hur:  Zur  Kenntnis  der  .'pe/ifi-di  auf  Blutkörperchen  wuk<  itral- 

blatt  f.  Buktniol  80  "wir- 

kuntr   I    Dbei  Elnolyiia«   BttUaii  Mta.Wi  Kr.  I  m«I  -'-.  1880;  N 

1900.  851  L  weh  /'.  Khrtkh  und  //.  Steht:  Kbenda.  Nr  11.  297.  1902. 
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in    kurzer  Zeit  eine  Auflösung   der  Blutkörperchen  ein.    Die  LOsung 
durchsichtig  und  klar  rot.  Wird  genau  derselbe  Versuch  mit  Inaktiv!« 
Serum  wiederholt,  B6  bleiben  die  roten  Blutkörperchen  erhalten.  Fügt  man 
zu  einer  dritten  Probe  der  Blutkörperd  nsion  Serum  eines  normalen 

Meerschweinchens,  so  tritt  gleichfalls  keine  Uilmolyse  ein.  Wohl  ist  sie 

<ii  venu  zu  dem  inaktivierten  Serum  normales  Serum  vom  normalen 
Meerschweinchen  zugesetzt  und  diese  Mischung  zur  Blutkörperchensuspen- 
sion  Rebracht  wird.  Mit  diesem  Befunde  war  bewiesen,  dal  zum  Zustande- 
kommen der  Hämolyse  mindestens  zwei  Substanzen  notwendig  sind.  Die 
findet  sich  außer  im  Immunserum  auch  im  normalen  Serum  vorgebildet,  und 
die  ander«1  wird  vom  imimi meierten,  d.  li.  in  diesen  lalle  mit  Blut  von 
Kaninchen  vorbehandelten  Meerschweinchen,  erst  geliefert  Beidi 
stanzen  unterscheiden  sich  vor  allem  durch  ihre  verschiedene  Empfind- 
lichkeit gegen  Erwärmung.  Die  im  normalen  Serum  vorhandene  ist  thermo- 
labil .  die  andere  thermostabil.  Sic  sind  beide  mit  besonderen  Namen 
belegt  worden.  Wir  wählen  aus  der  grol.eu  Zahl  von  Bezeichnungen  für 
die  thermostabile  Substanz  eleu  Namen  Ambozeptor  und  für  die  therw- 
lahile  den  Namen  Komplement. 

Hier  an    dieser  Stelle    setzten    Ehrlich*   Forschungen    ein.     Ihn  in- 
teressierte vor  allem    die  Frage,    weshalb  die  einzelnen  Sera  so  8p 
wirken,  und  in  welche   Beziehungen  Ambozeptor  und  Komplement   zu 
roten  Blutkörperchen   und  anter  bcd  treten    Der  Einfachheit   halber  be- 
zeichnen wir  die  beiden  Komponenten  Ambozeptor  und  Komplement 
gemeinsam  die  Hämolyse  auslösen,  als  Hämolysin.  Dieses  muß,  da  es» 
aulierordentlich  spezifisch  wirkt,  nach  Analogie  mit  den  Toxinen  ein« 

ödere   Affinität  zu   irgend  einem  Bestandteil  der  roten  BlutkörpCT 
haben.  Einen  Beweis  nach  dieser  Kichtung  erbrachten  die  Versuche  von 
lii/r  und  Mn/'/iurotfi.  Sie  injizierten  einer  Ziege  Hammelblut.    Das  B 
dieses  Tieres   löste  Hammelblutköipen  hen    glatt    auf.     Beim  Erhitzen  auf 

verlor  dieses  Serum   die   genannte  Eigenschaft.    Es  waren    die  Kom- 
plemente zerstört  worden.  Die  Ambozeptoren  mubten  noch   vorbanden 
denn  diese  sind  ja  thermostabil  für  diese  Temperatur.  Nun  fügten  die  gl* 
nannten  Forscher  Rammelblutkb'rpercben  hinzu,  die  sie  nach  einer  halben 
Stund.-  abzentrifugierten.   Dem   so    erhaltenen  Serum  setzten  sie  nun  toi 
neuem  Hammelblutkörperchen   zu    und   zugleich   etwas    frisches  Don 
Serum.   Es  trat   keine  Hämolyse   ein.    Wurde   jedoch    der    vorherige   Zu- 
satz,  viiu  Bammelblutkörperchen   unterlassen    und   direkt    zu    dem   inakti- 
vierten Serum  normales  hinzugefügt,  dann  trat  die  Lösung  der  ro  i 
körperchen  auf.  Aus  diesem  Versuche  folgt,  dali  die  Hammelblutkörpei 
aus   dem   inaktivierten   Serum  einen   Komponenten  des    BnmoljBUs,  tt&d 
zwar  die  Ambozeptoren,  entfernt  haben.  Dali  diese  Anscbannng  richtk 
geht  daraus  hervor,  dali  die   im    oben  genannten  Versuche  abzenl 
in  Blutkörperchen    sich    auf  Zusatz    von    normalem   Serum   in  einer  Auf- 
schwemmung in  n-S5%  Kochsalzlösung  sofort  lösten.  Es  sei  noch  erwähl 
das  normale  Ziegenblutserum  normale  Hammelblutkörperchen  nicht  an. 


Ausblicke.  II. 


Damit  war  die  eine  Phase  der  Hilmolyse  klargelegt  Es  treten  zu- 
nächst die  im  Immunserum  vorhandenen  Amhozeptoren  mit  den  roten 
Blutkörperchen  derjenigen  Blutart,  auf  die  sie  eingestellt  sind,  in  Verbin- 
dung. Keine  andere  Blutart  war  imstande,  die  Amhozeptoren,  die  auf 
Hammelhlutkörperehen  so  glatt  reagierten,  zu  binden.  Wir  können  BChOD 
aus  diesem  Grunde  nicht  annehmen,  daß  eine  blol'.e  Absorption  der  Amho- 
zeptoren durch  die  roten  Blutkörperchen  vorliegt  Es  lassen  sich  die  ein- 
mal verankerten  Amhozeptoren  nicht  mehr  auswaschen,  auch  lait  rieb 
die  Bindungsfähigkeit  der  roten  Blutkörperchen  für  diese  bestimmen.  Ee 
zeigt«  ifeb,  IftB  die  einzelnen  Blutkörperchen  eine  recht  verschiedene  Zahl 
von  Amhozeptoren  aufnehmen  können. 

Wir  müssen  uns  jetzt  die  Frage  vorlegen,  in  welcher  Weise  das 
Komplement  in  Beziehung  zum  hämolytischen  Vorgang  tritt.  Zunächst  be- 
wiesen Ehrlich  und  MofffUtnth,  dal»  die  normalen  roten  Blutkörperchen 
keine  Komplemente  binden.  Am  einfachsten  ist  die  Vorstellung,  daß  der 
Ambo/.eptor  mindestens  zwei  verschiedene  Gruppen  mit  verschiedenem  Bau 
besitzt  Die  eine  verankert  sich  mit  der  Blut/eile  und  die  andere  bindet 
sich  mit  dem  Komplement.  Dieses  selbst  leitet  die  Auflösung  des  roten  Blut- 
körperchens eigentlich  ein.  Es  selbst  vermag  jedoch  diese  nicht  anzugreifen. 
Et  fehlt  ihm  der  /u  den  ii nippen  des  roten  Blutkörperchens  passende 
Aufbau.  Erst,  durch  Vermittlung  des  Ambozeptois  reriBag  das  Komplement 
•  iii  -ii  Kinflul'>  auf  die  Erythrozyten  zu  gewinnen  Wie  wir  B6UUO  BSüSofl 
aufzufassen  haben,  ist  noch  unklar,  es  ist  möglich,  dal-  eine  fermentartige 
Wirkung  vorliegt.  Wir  wollen  auch  erwähnen,  dafl  das  Hämolysin  in  Ana- 
logie mit  den  Toxinen  gesetzt,  worden  ist.  Es  .stellt  gewksermal.en  ein  zu- 
sammengesetztes Toxin  dar.  Dessen  haptophorer  (iruppe  entspricht 
Ambozeptor  und  der  toxophoren  das  Komplement.  Dieser  Vergleich  ge- 
winnt an  Berechtigung,  wenn  wir  hinzufügen,  dafi  es  gelungen  ist,  gegen 
Hämolysine  Antikörper  zu  erzeugen.  Ganz  analog  wie  diese  Hälmoli 
verhalten  steh  gewiss«  I  >ifi"  des  Tier-  und  Pflanzenreiches. '  i  Wir  erwähnen 
nur  die  Schlangengifte,  das  Kreuzspinnengift  (Arachnolysini  und 
das  Krötengift  i  l'hrynolvsin».  Es  ist  auch  gelungen,  aus  Bakterien- 
kulturen h.unohtisrli  wirkende  Qlfte  zu  gewinnen.  Wir  nennen  das  Stl 
phylolvsin   ans  Slaphylokokkenkultureii    und   das  T  et  am>l  ysin. 

Wir  wollen  an  dieser  Stelle  an  eine  Beobachtung  erinnern,  die  wir 
bereit-    eingehender   besprochen    haben.-)     Eine    der    vi  »artigen 

toxischen  Wirkungen  des  Schlangengil  bjbi  Inmoh  tische.  Betxt  man 


'i   ^gL  8    i'i.,n-r  null  //  Boftkt    venom    in    relatiun    to    Haein- 1 

Bacterioljsis  fti  j     Journal  "f  experim.  M. idfc tat    t»     Ni.."J    1902.  —  //.  SfccAr: 

Zur  Kitiiitiii-.  tat  &  Bgiftes.    Iluhrrnirr*  Befolge  2   [&&•  1901 

Zn  Ecttria      Ii     Krttaagiftaa.  Kbenda.  1.   676,  1901.  —    It  kraus  und  /'.  Qakmonti 
r  Ulmolynine  und  Amtfhinolj  DttT  kliti   Woch  :    'A.   1909  u.  Nr.  42. 

1016.  1901  M   äWwif    DBd    /     '<  I  l".-i   <lic  Wirkungsarl  btl 

hener  medix.  Woohon««lir     4H     Nr.  1H    Wt.    1901   und.    I  \>*r   da.»    Stapln  lotoxin. 
Zeifechr.  f.  Hygiene.  36.  899    I 
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zu  Blut  z.  B.  Gift  der  Brillenschlange,  so  tritt  in  kurzer  Zeit  Hämolyse 
ein.  Werden  die  Blutkörperchen  gut  gewaschen,  d.  h.  möglichst  vollständig 
von  jeder  Spur  von  Serum  befreit  und  nun  in  0*85%iger  Kochsalzlösung 
suspendiert,  so  tritt  bei  Zusatz  von  Kobragift  keine  Hämolyse  ein.  Es 
genügt  jedoch,  etwas  Serum  oder  an  dessen  Stelle  etwas  Lecithin  zuzu- 
fügen, um  sofort  die  Lösung  der  roten  Blutkörperchen  herbeizufuhren.  Es 
ist  naheliegend,  das  Lecithin  als  Ambozeptor  zu  bezeichnen,  das  dem  Kobra- 
gift den  Angriff  auf  die  Erythrozyten  vermittelt.  Es  ist  weiterhin  von 
Interesse,  daß  Cholesterin  das  Lecithin  in  der  Entfaltung  seiner  Wirkung 
hindern  kann.  Wir  erwähnen  diese  interessanten  Befunde  hier  nochmals, 
weil  sie  vielleicht  berufen  sind,  uns  eine  Erklärung  der  Tatsache  zu  geben, 
daß  keiner  Zelle  die  beiden  Verbindungen  Cholesterin  und  Lecithin  fehlen. 

Wir  müssen  nun  noch  eines  ganz  normalen  Vorganges  gedenken. 
Unzweifelhaft  gehen  beständig  rote  Blutkörperchen  in  unserem  Organismus 
zugrunde.  Gewiß  tritt  auch  hier  zunächst  Hämolyse  auf.  Sie  kann  durch 
Änderungen  des  osmotischen  Druckes  usw.  veranlaßt  werden,  es  ist  jedoch 
wohl  möglich,  daß  auch  normalerweise  der  Zerstörung  der  Blutkörperchen 
ein  Vorgang  zugrunde  liegt,  der  dem  eben  besprochenen  entspricht. 

Wir  wollen  noch  erwähnen,  daß  auch  die  Präcipitinbildung  sich 
sehr  gut  auf  Grund  der  Ehrlichschen  Seitenkettentheorie  erklären  läßt  und 
mancher  Befund  erst  durch  sie  ihren  richtigen  Platz  im  ganzen  kompli- 
zierten Vorgange  gefunden  hat. 

Wir  wären  damit  am  Ende  unserer  Betrachtungen  angelangt.  Wir 
sind  uns  wohl  bewußt,  im  Vorliegenden  eine  Hypothese  zur  Darstellung 
gebracht  zu  haben  und  verkennen  nicht  die  Gefahr,  die  in  ihrer  Verall- 
gemeinerung liegt.  Andrerseits  sind  wir  wohl  imstande,  von  Fall  zu  Fall 
zu  entscheiden,  ob  wir  einen  vorliegenden  Prozeß  in  Analogie  zn  den  be- 
sprochenen Vorgängen  zu  setzen  haben  oder  nicht.  Es  ist  klar,  daß  das 
Endziel  der  gesamten  Forschung  auch  auf  dem  Gebiete  der  Immunitäts- 
lehre niemals  mit  dem  Ausbau  einer  bestimmten  Theorie  erreicht  ist  Wir 
befinden  uns  vorläufig  auf  einem  Gebiet,  das  der  rein  chemischen  For- 
schung ebensowenig  wie  der  physikalischen  zugänglich  ist,  denn  beide 
brauchen  als  Ausgangspunkt,  sollen  ihre  Befunde  und  die  daraus  gezogenen 
Schlußfolgerungen  zwingend  sein ,  chemisch  reine  Substanzen.  Solange  es 
uns  nicht  gelungen  sein  wird,  irgend  eines  dieser  komplizierten  Produkte 
rein  darzustellen  und  seinen  chemischen  Aufbau  aufzuklären,  dürfen  wir 
nicht  erwarten,  einen  exakten  Einblick  in  all  die  komplizierten  Vorgänge, 
die  der  Wirkung  der  Toxine  und  verwandten  Substanzen  zagrunde  liegen, 
zn  erhalten. 
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283  ff,  (Eiweiß  im  Darm)  228,  231,  (im 
keimenden  Samen)  220. 

Abrin  726. 

Abrus  praecatorius  726. 

Absorption  der  Gase  442. 
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Alytes  obstetrican»  UHU, 
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Ambozeptor  734. 

Ameisensäure  (Bildung  aus  Kohle- 
hydraten im  Darm)  68.  (als  Abbaupro- 
dukt der  Kohlehydrate  in  den  Gewe- 
ben) 79. 

Amide  163. 

Amidobenzoesäure  255. 

Amidophenol,  p-,  274,  489. 

Amidosalizylsäure,  o-  und  p-,  255. 

Aminoäthylsulfonsäure  269. 
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Amino-ß-Imidazolpropionsäure 
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Amino-3-oxypropionsäure,  *-  (Serin) 
162. 

Amino-jä-thiopropionsäure,  a-  (Cy- 
stein)  172. 

Aminobuttersäure   161. 

Aminobutyryl-aminobuttersäure  A 
und  B  507. 

Aminobutyryl-glycin  507. 

Amino-8-oxy valeriansäure,  a-,  166. 

Aminoessigsäure  161. 

Aminoglutarsäure,   a-,  163. 

Aminoisobutylessigsäure,  a-  (Ijeucin) 
161. 

Aminoisovaleriansäure,  a-,  161,  485, 
(Geschmack)  528. 

Aminoisovaleryl-glycin  607. 

Amino-methylftthylpropionHäure,  a- 
(Isoleucin)  162. 

Ami no,  6-,  Oxypnrln.  2-  (Guanin)  305. 

A  m  I  no-,  2-.  «kvpyrlmidln,  6-  (Cvt.min)  306. 

A  m  I  nn|iro|il  mm  II«  rc,    a-,    161. 

Amliiopurln.    6   (Adi«nln)  305. 
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Ammoniumchlorid  (Einwirkung  auf  die 
roten  Blutkörperchen)  588. 

Ammoniumcyanat  250. 

Ammoniumformiat  252. 

Ammoniumkarbonat  250. 

Ammoniumlaktat  259. 

Ammonium oxalat  236. 

Amniosflüssigkeit  (Kroatin)  256. 

Amöben  (Glykogen)  48,   (Sauerstoff)  490. 

Amorphophallus  Konjako  30. 

Amphibien  (Hautatmung)  462. 

Amygdalin  20,  513. 

Amylalkohol   162,  503. 

Amylan  46. 

Amylnitrit  (Glukosurie)  87. 

Amylodextrin  45. 

Amyloid  51,  150. 

Amylolytisches  Ferment  (des  Spei- 
chels) 63,  (des  Pankreas)  65. 

Amylum  44. 

Anadon ten,  Extrakt  aus,  614. 

Anämie  414. 

Anchylostomura  caninum  584. 

Animalische  Nahrungsstoffe  (Wert) 
691  ff. 

Anion  385  ff. 

Anlagerung  von  Kohlenstoff  an  Zucker 
19. 

Anneliden  388. 

Anorganische  Nahrungsstoffe   376  ff. 

Antifermente  509. 

Antikatalysatoren  500. 

Antilab  509. 

Antimonvergiftung  354. 

Antipoden,  optische  (Verhalten  bei  der 
Spaltung)  503  ff. 

Antitoxine  509,  729ff. 

Antodon  rosacea  715. 

AntoxyproteVnsäure  293,  Stoff  an 
Zucker  19. 

Apiin  38. 

Apiose  38. 

Appetit  (Mageusaftbildung)  532. 

Arabane  (Ausnutzung  im  Darme)  69. 


Arabinose,  dl-,  24,  46,  (Abbau  im  Orga- 
nismus) 484. 

Arabinose,  1-,  25. 

Arabit  29. 

Arabonsäure  29. 

Arachinsäure  110. 

Arachnolysin  735. 

Arbacia  pustulosa  152. 

Arginase  248. 

Argin  in  168,  246,  282. 

Arginyl-arginin  196. 

Argon  444. 

Aromatische  Aminosäuren  164. 

Arsen  (Glukosurie)  87,  (Gehalt  der  Ge- 
webe) 435. 

Arsenige  Säure  477. 

Arsensäure  477. 

Arsenvergiftung  354. 

Arsenwasserstoff  (Ikterus)  607. 

Artbegriff  705ff. 

Arteigenheit  705 ff. 

Artriplex  390. 

Aschenbestandteile  der  Milch  395,  — 
des  Säuglings  396,  —  einiger  Nahrungs- 
mittel 398. 

Asparaginl63,  220,  221,  (eiweißsparend) 
235,  (Wirkung  auf  den  Muskel) 
385. 

Asparaginsäure  163,  259,  330,  (dl-. 
Spaltung)  503. 

Asparagyl-dialanin  200. 

Asparagyl- monoglycin  200. 

Aspergillus  niger  (Eiweißbildung) 
236. 

Assimilation  der  Fette  114,  —  des 
Eisens  421,  —  des  Kalkes  498  ff-,  - 
von  Zucker  (direkte)  59,  —  der  Kohlen- 
säure 54. 

Assimilationsgrenze  für  Kohlehydrate 
82,  95. 

Assimilationsprodukt  ans  CO,  58. 

Asymmetrische  Spaltung  (der  Peptide) 
202,  (der  razemischen  Aminosäuren) 
248,  473. 
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Asymmetrische  Synthese  58ff. 
Asymmetrisches      Kohlenstoffatom 

16. 
Atemgröße  459. 
Atmung  (innere  und  äußere)  442. 
Atractylis  (Gehalt  an  Inulin)  30. 
Atropin  720. 
Aufspeicherung  von  Salzen  durch  den 

Fötus  404. 
Ausnutzung   der  Nahrung  692 ff. 
Ausscheidung    (des    Eisens)    417,    (der 

Stoffwechselendprodukte)  617  ff. 
Autolyse  288,  512. 
Azetal  330. 
Azetessigsäure  104. 
Azeton  (Glukosurie)  87,    (Ausscheidung) 

104,    (Bildung  aus  Leucin)    485,    (als 

Mittel    zur   Bereitung    von  Dauerhefe) 

496. 
Azetonkörper  (Quelle)  105,  106.  485. 


Bachforelle  (Protamin)  149. 
Bacillus  Delbrücki  (Leichnam)  497. 
Bacillus  putrificus  237. 
Bacterium  coli  166,  237. 
Bacterium     denitrificans     a    und     ji 

213. 
Bacterium  lactis  28. 
Bacterium  lactis  nerogenes  237. 
Bacterium  radicicola  215. 
Bacterium  thermo  68. 
Bacterium  xylinum  479. 
Badeschwamm  (Spongin)  150. 
Bakterien  als  Reagens  auf  Sauerstoff  57 

(aerobe  und  anaerobe)  441. 
Bakteriengifte  725  ff. 
Bakterienwirkung    auf  Nukloi'no  314. 
Ballonfahrt  466. 
Bandwurm  (Glykogen)  48. 
Bauchspeicheldrüse  siehe  Pankreas. 
Baum  wo  11  samen    (Eiweißkristalle)    134. 


Becherzellen  (Mucin)  154. 

Bedeutung  der  anorganischen  Nahrungs- 
stoffe 381  ff. 

Beggiatoa  212. 

Begriff  der  Quantität  11,  Nahrungsstoff 
376  ff.,  381. 

Bence  -  Jonesscher  Eiweißkörper 
292. 

Benzaldehyd  20. 

Benzamid  265. 

Benzidin  477. 

Benzoesäure  5,  249,  (Bildung  aus  Benzyl- 
alkohol)  470,  476. 

Benzol  275,  (Oxydation  bei  Diabetes) 
101. 

Benzylalkohol  470,  476. 

Bergkrankheit  467. 

Bernsteinsäure  184,  516,  (Oxydation 
bei  Diabetes)  102. 

Bertholletia  133. 

Berufsklassen,  Nahrungsbedarf  686  ff. 

Betain  123. 

Betulase  20. 

Bevölkerungsschichten,  Kostmaß 
686  ff. 

Beziehung  der  Milchzusammensetzung  zur 
Wachstumsgeschwindigkeit  des  Säug- 
lings 395. 

Beziehungen  der  Nahrungsstoffe  zuein- 
ander 2,  5  ff,  327  ff. 

Bienenwachs  111. 

Bieressigbakterien  497. 

Biliansäure  550. 

Bilirubin  606. 

Biliverdin  606. 

Bindegewebe  (Funktion)  651. 

Bindesubstanz  (Glykogen)  4'.). 

Biologische  Reaktion  710  ff. 

Birke  (Rohrzuckergehalt)  39. 

Birnen  (Eisen-  und  Kalkgehalt)  399, 
409. 

Biuretbase  (('urtius')  507. 

Biuretreaktion  177. 

Blasengalle  551. 
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Blasensteine  324. 

Blausäure  19,  20,  259. 

Bleichsucht  414ff. 

Blut  (Zucker)  30,  (Jekorin)  52,  (glukoly- 
tisches  Ferment)  78,  (Fett)  118,  (Harn- 
stoff) 245,  (Kreatin)  256,  (Gasgehalt) 
443  ff.,  449  ff.  (deffbriniertes  und  ge- 
ronnenes) 572. 

Blutanalyse  590ff. 

Blutarmut  414ff. 

Blutdruck  (Urinbildung)  622,  (Einfluß  des 
Adrenalins  auf)  640  ff. 

Blutegelextrakt  584,  614. 

Bluter  580. 

Blutextravasate  (Umwandlung)  607. 

Blutfarbstoff  (Kristalle)  135. 

Blutgase  437 ff. 

Blutgefäße  (Glykogen)  49. 

Blutgerinnung  571  ff.  (beschleunigende 
und  hemmende  Substanzen)  577. 

Blutkörperchen  571,  (Biston)  146, 
(Nukleoproteid)  152,  (CO,  -  Bindung) 
453  ff,  (Verhalten  im  Hochgebirge)  466, 
(rote)  587,  59*,  (weiße)  588,  594. 

Blutkörperchenbildung  429. 

Blutkuchen  571. 

Blutlymphdrüsen  611. 

Blutmenge  594. 

Blutplättchen  571,  590. 

Blutsverwandtschaft  712  Ö". 

Böttchersche  Probe  26. 

Bohnen  (Eisengehalt)  409. 

Bowman-Müllersche  Kapsel  619. 

Brenzkatechinschwefelsäure  274, 
277. 

Brenztraubensäure  184. 

Bromcapronyl-glycinchlorid  198. 

Bromcapronyl-glycyl-glycinester 
198. 

Bromisocapronylchlorid,  a-,   198. 

Bromphenylmerkaptursäure  172. 

Brompropionylchlorid  198. 

Bromwasser  (Reagens  auf  Tryptophan) 
166. 


Brot  (Graham-)  (Eisen-  und  Kalkgehalt) 
399,  406;  (Weiß-)  (Eisen-  and  Kalk- 
gehalt) 399,  406,  408,  (Einfluß  auf 
Magensaft)  536,  537,  (Einfluß  auf 
Pankreassaft)  566. 

Brunnersche  Drüsen  (Funktion)  546. 

Buchensamen  123. 

Bürzeldrttse  110,  634. 

Bursae  mucosae  615. 

Butt  er  fett  (Kalorien  wert)  360. 

Buttersäure  110,  (aus  Kohlehydraten  im 
Darm)  67,  68. 

Bnttersäuregärung  28,  472,  501. 

Butylchloralhydrat  35. 


c. 


Calcium  86,  398  ff. 

Calciumchlorid  (Antidot  der  Na-Cl-Glu- 

kosurie)  86. 
Camphen  35. 
Camphenglykol  35. 
Carica  papaya    (proteol.  Ferment)  182. 
Cellobiose  38. 
Cellose  38. 
Cellulase  515. 

Celtis  reticulosa  Miq.  219. 
Cephalopoden  431,  (Tyrosinase)  478. 
Cerealose  41. 
Cerebrin  653. 
Cerebron  21,  32,  653. 
Cerebronsäure  21,  32,  653. 
Cerebrospinalflüssigkeit  655. 
Cerosin  46. 
Cetin  111. 
Cetylalkohol  111. 
Chemische  Energie  56. 
Chenopodium  390. 
Chilodon  (Glykogen)  48. 
Chitin  176. 
Chiton  431. 
Chlor  435. 
Chloracetylchlorid    197. 
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Chloracetylglycin  197. 
Chlor al  (Glukosarie)  87. 
Chloralhydrat(Verb.  mit  Glukuronsäure) 

33,  33. 
Chlornatrium  389  fl'. 
Chloroform  354  (Glukosurie)  87. 
Chlorophyll  (Rolle  beider  CCyAssimila- 

tion)  55,   (Beziehungen    zum    Humatin) 

425,  603. 
Chlorose  414  ff. 
Chlorwasser  (als  Reagens  auf  Tryptophan) 

166. 
Cholämie  608,  609. 
Cholalsäure  249,  269,  549. 
Cholei'nsäure  549. 
Cholerabakterien  724. 
Cholesterin  126.  (Wirkung)  127,  (Galle) 

548,  (Nervengewebe)  653. 
Chol  in    122,    123,    (Zerfallsprodukt    von 

Nervengewebe)  655. 
Cbolsäure  549. 
Chondroalbumoid  150. 
Chondroitin  155. 

Chondroitinschwefelsäure  51,  150. 
Chondromucoid  155. 
Chorda  dorsalis   150. 
Chorda  tympani  518. 
Chromogene  Substanz  der  Nebennieren 

640. 
Chromophyll  55,  (Chemie)  603. 
Chylusbahnen  (Fetttransport)  116. 
Chymus  540. 
Ciliansäure  550. 
Cladophoren  384. 
Clostridium    Pasteurianum  213. 
Clupein  148,  192. 
Cobitis  fossilis  468. 
Cobragift  siehe  Kohragift. 
Coecum    (Ausscheidung    von    Eisen    etc.) 

417  ff. 
Coma  diabeticuni  107. 
Cnnifcren  216. 

Coregonus  oxyrhynchus  149. 
Cornea  (Mucoid)  155. 


Corpora  amylacea  150. 

Crustaceen  431. 

Cucurbita  (Fettspaltung)  111. 

Curare  (Glukosurie)  31,87. 

Cyanamid  170,  256. 

Cyanhydrin  19. 

Cyanophyceen  136. 

Cyansäure  250,  302. 

Cyanursäure  259. 

Cycadeen  216. 

Cyclopterin  148,  192. 

Cyclopterus  lumpus  (Cyclopterin)  148. 

Cyprinus  a  u.  ß  149,  192. 

Cyprinus  carpio  149. 

Cysteün  172. 

Cy  steinsäure  172. 

Cystin  171,  259,  266,  269,  289,  330. 

Cystindiathese  290. 

Cystinurie  283,  289. 

Cytosin  306,  324. 

D. 

Dahlien  (Gehalt  an  Inalin)  30. 

Dal  ton s  Gesetz  443. 

Darmatmung  468. 

Darmfäulnis  237. 

Darmflora  66.  68. 

Darmgaso  468. 

Darmsaft  546 ff. 

Darmverdauung  (des  Fettes)   112,  (der 

Kohlehydrate)  65,  (des  Eiweiß)  227. 
Datteln    (Eisen-    und    Kalkgehalt)     399, 

409. 
Dauerhefe  496. 
Deckfarbenes  Blut  587. 
Degeneration  (fettige)  354. 
Dehydrocholsäure  550. 
Deilephila   elpenor    und  euphorbiae 

478. 
Dclomorphe  Zellen  529. 
Denaturierung  der  Kiweißstoffe   130. 
Denitrifikation  213. 
Den! tri  fixierende  Bakterien  216  ff. 
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Dentin  527. 

Desamidierung  252,  331. 
Desinfektion    durch    die    Salzsäure    des 

Magens  238. 
Dextrinartige    Substanzen    im    Harn 

50,  104. 
Dextrine  45,  46,  48,  63,  65. 
Dextrose  30. 
Diabetes  insipidus  626. 
Diabetes  mellitus  94  ff.,  359,  368. 
Dialanyl-cystinl96,203,  507. 
Dialursäure  260. 
Dialyse  130. 

Diamino-ß-dithiodilaktylsäure,  «-,  172. 
Diaminokapronsäure,  oc,  e-,  168. 
Diaminomonokarbonsäuren  168. 
Diaminooxymonokarbonsäure  168. 
Diaminosäuren  140. 
Diaminotrioxydodekansäure    168, 

344. 
Diaminovaleriansäure,  «,  fr-,  170. 
Diastase  41,  44,  509,  (des  Speichels)  63, 

523,    (des  Pankreassaftes)  65,  656  ff., 

(der  Pflanzen)  510,  (des  Darmsaftes)  547. 
Dibenzoylornithin  169. 
Dicalciumphosphat  132. 
Dickdarm  (Ausscheidung  von  Eisen  etc.) 

417  ff. 
Digitalin  21. 
Digitenin  21,  32. 
Digitoxin  21. 
Diglycyl-glycin  197,  248. 
Dihydrocholesterin  127. 
Diketopiperazine  197. 
Dileucyl-cystin  196,  203,  507. 
Dileucylprlycin  236. 
Dileucyl-glycyl-glycin    196,  507. 
Dimethylaminobenzaldehyd,  p-,  166. 
Dimethyl-cyclooctadien,  1,  5-,  332. 
D  i  m  e  t  h  y  1  -  2 ,   6  -  d  i  o  x  y  p  n  r  i  n  -    1 .    3- 

(Theophyllin)    305,  3,  7-  (Theobromin) 

305. 
Dimethyl-Xanthin,  1,  7-  (Paraxanthin) 

323. 


Dinatriumurat  325. 

Dionaea  muscipala  183. 

Diosen  20. 

Dioxybenzole  274. 

Dioxyphenylessigsäure  279,  294. 

Dioxyphenylmilchsäure  279,  294. 

Dioxypurin,  2,  6-  (Xanthin)  304. 

Dioxypyrimidin,  2,  6-  (Uracil)  305. 

Dipalmitoolein  110. 

Diphtherietoxin  725. 

Disaccharide  38  ff. 

Disposition  (Fettsucht)  121.  Begriff  der 
671,  719. 

Dissoziation  (des  Hämoglobins)  445, 
446,   (des  Bikarbonats)  451. 

Distearopalmitin  110. 

Distymax  Perrieri  56. 

Dolium   galea   523,    524. 

Doris  431. 

Dotterplättchen  133. 

Drosera  183. 

Drosophila  funebris  479. 

Drüsenarbeit  (Quelle  der)  369. 

Drüsentätigkeit  (mikroskopische  Bilder) 
497. 

Dünndarm  (Eisenresorption )  41 7  ff. ,  ( Ver- 
dauung und  Resorption)  545  ff. 

Dulcit  28. 

Duodenum  (Eisenresorption)  417  ff.,  (Ver- 
dauung im)  545  ff. 


E. 

Eber  (Spermatozoon)  309. 
Echinodermen  (Glykogen)    48,     (Säure- 

empfindlichkeit)  526. 
Echinus  715. 
Ecksche  Fistel  252. 
Edestin  (aus  Hanfsamen    etc.)  143,  1S8- 

(Kristalle)  134,  137,  138. 
Eichhörnchen  (Hämoglobinkristalle)  136. 

(Hämoglobin)  596. 
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Eidotter  (Aschenbestandteile)  3%,  399. 
40C.  409,  (Porinbasen)  312. 

Eier.  Zusammensetzung  701. 

Eieralbumin  143,  187.  (Kalorien wert) 
360,  (Kristalle)  134,  (Glutaminsäure- 
gehalt) 695. 

Eiereiweiß  (Aschenbestandteile)  396,  399, 
409,   (Zusammensetzung)   701. 

Eierglobulin  143. 

Eigelb  (Hämatogen)  415,  Zusammen- 
setzung 701. 

Einteilung  der  Eiweißkörper  140 ff. 

Ei sen  408  ff.,  (BeziehungzurChlorose)414 ff. 

Eisenassimilation  421. 

Eisenbakterien  212. 

Eisenfrage  414ff. 

Eisengehalt  (des  neugeborenen  Kanin- 
chens) 410,  (von  Embryonen  von  Ka- 
ninchen) 410,  (von  Meerschweinchen, 
neugeborenen  und  Embryonen)  410, 
(einiger  Nahrungsstoffe)  408  ff. 

Eisenresorption  417. 

Eisenspeicherung  des  Fötus  404,  414. 

Ei  sen  vorrat  des  Neugeborenen  409  ff., 
413. 

Eiter  615. 

Eiterkörperchen  (Nukleoproteid)  152. 

Eiweiß  (aus  Kohlehydraten) 330,  (Kalorien- 
wert) 360,  361,  364,  (Sonderstellung 
im  Gesetz  der  Isodynamie)364,  (als  Quelle 
der  Muskelkraft)  365,  (als  Quelle  der 
Drüsenarbeit)  369,  (Einnuß  auf  den 
gesamten  Stoffwechsel)  374  ff.,  (zirku- 
lierendes und    organisiertes)  678  ff. 

Eiweißabbau  (im  Coma  diabetirum) 
108,  (durch  Fermente)  180 ff.,  (bei  l*h«m- 
phorvergiftung)  355. 

Eiweißabkömmling  im   l'rin   291. 

Eiweißbedarf  241  ff..  370,  680 ff,  690, 
(bei  Kohlehydratzufuhr)  370  (r.d.«!  rVtl 
zufuhr)  370 ff. ,  llwi  n-mim-hU-r  Kcal) 
372. 

EiweiUdrüxen  518. 

Eiweißfäulnin    \Hl,   Z'.YJ,  tlh 


Eiweißgehalt  einiger  Nahrungsstoffe  690. 

Eiweißkörper  (substituierte)  138,  (Ein- 
teilung) 140 ff..  (Molekulargröße)  138. 
(einfache)  142,  (zusammengesetzte)  142, 
(eigentliche)  142. 

Eiweißkristalle  132,136. 

Eiweißmast  658,  683. 

Eiweißresorption  227. 

Eiweißstoffe  129 ff.  (Denaturierung.  Koa- 
gulation) 130,  131. 

Eiweißstoffwechsel  661,  678. 

Eiweißsynthese(im Darm)  227,  (im  Tier- 
körper) 232,  (bei  Pilzen)  235,  (in 
Pflanzen)  211,  219  ff. 

Eiweißumsatz  (Berechnung)  662,  668, 
(im  Hunger)  672. 

Elaeagnaceen  216. 

Elastin  150,  193. 

Elodea  canadensis  61. 

Email  527. 

Emulsin  20,  21,  493,  505. 

Emulsion  111,  113. 

Endotryptase  496. 

Endprodukte  des  Eiweißstoffwechsels 
241  ff. 

Energie  (chemische)  56,  (strahlende) 
66. 

Entartung  (amyloide)  150,  155. 

Enterokinase  223,  227,  557ff. 

Epiguanin  324. 

Episarkin  324. 

Epithel  im  (Glykogen)  49. 

Erlern  (AKPh.-nlH-Ntandtfile)  39N,  399.  406. 
KW. 

KnlbooriMi  (KiniMi-  und  Kiilkgolult)  899, 
•106.  409. 

Knl  licnrr'iii'x  I  rn  M,    liyinpliiijrMguiii  614. 

tir-|t-l«  1*5«.  r»i7.  Mt? 

Kr  Im  Muh  ii  ilm  Kn*imI*  M  IiwHk  rtwl  361  ff. 

I1',  t  ii  II  li  i  ii  »i  H   nlinn  Miilw  !IH1  (1. 

!•■.»  f  *•!*  Ii»t  Vi>\\  (Hill«  iliw  HiiM-T.t»lU)  191 

I'.  t  a *•  t»  l>  |i  r  M  H  |J  o  I  ll  ti ii  t'  I  •<    tun  KdllllflT  ll&li. 

I'.  i  ii  i  .i  o ii  ii  i  n   HM 

Im  Hht  ll  cl   mim!  I  i  VII 
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Erythritsäure  29. 

Erythrose  (d- und  1-)  29. 

Erythrozyten  587  IT. 

Eschenmanna  42. 

Esel  milch  (Gehalt  an  Phosphor)  433. 

Esoxlucius  (Protamin)  149. 

Essigsäure  (Bildung  aus  Kohlehydraten 
im  Darme)  67,  68,  (als  Abbauprodukt 
der  Kohlehydrate  in  den  Geweben)  79, 
(aus  Glykokoll)  184,  (Bildung  durch 
Bakterien)  497,  (Nebenprodukt  bei  der 
alkoholischen  Gärung)  516. 

Essigsäurebakterien  479. 

Ester  der  Monoaminosüuren  187. 

Evonymus  59. 

Exkremente  569  ft". 

Exspirationsluft  458. 

Exsudat  615. 


Fadenbakterien  212. 

Fadenpilze  216. 

Färbb :irk ei t  der  Gewebe  722. 

Fäulnis  im  Darm  275,  von  Eiweiß  237. 

Fäulnisprodukte  der  Eiweißkörper  184. 

Fagin  123. 

Fehlingsche  Probe  26. 

Feigen  (Kalk-  und  Eisengehalt)  399, 
409. 

Feigenbaum  (proteolyt.  Ferment)  183. 

Fellinsäure  550. 

Fermente  (desamidierende)  319,  (oxy- 
dierende) 319,  476,  (urikolytische)  320, 
(glukolytische)  78,  478.  Vgl.  Diastase, 
Lipase,  Labferment,  Trypsin,  Pepsin, 
Erepsin. 

Fermente  IT.  403,  (ihre  Natur)  494,  (ge- 
formte und  ungeformte)  495,  (Giftwir- 
kung) 509,  (Zusammenhang  mit  der  Art 
der  Nahrung)  510,  (Synthesen)  512  ff., 
Einteilung  515. 

Ferratin  430. 


Fett  (als  erstes  Assimilationsprodukt  der 
Pflanze)  60,  (menschliches,  Schmelz- 
punkt) 111,  (Assimilation  aus  Nahrungs- 
fett) 118,  (Wärmequelle)  120,  (als  Lo- 
sungsmittel der  Zelle)  121,  (aus  Zucker) 
329,  335  tt".,  (Kalorien wert)  360.  (aus 
Eiweiß)  350  ff.,  (Einfluß  auf  Magensaft- 
absonderung)  534,  (Entleerung  des  Ma- 
gens,   Einfluß    auf  Pankreassaft)    562. 

Fettansatz  (unter  dem  Einfluß  von  Fett) 
373  ff.,  (unter  dem  Einfluß  von  Kohle- 
hydraten) 373  ff. 

Fettbestimmung  352. 

Fettbildung  (aus  Zucker)  72. 

Fette  109  ff,  (als  Reserve  bei  Pflanzen) 
109,  (als  Quelle  der  Muskelkraft)  365  ff.. 
(Einfluß  auf  Eiweißbedarf )  370  ff..  (Ein- 
fluß auf  den  respiratorischen  Quotienten) 
374,  (Einfluß  auf  den  gesamten  Stoff- 
wechsel) 374  ff. 

Fettgehalt  der  Sekrete  (Bildung)  353, 
des  Kotes  664,  (beim   Ikterus)  553. 

Fettgewebe  (Wärmeschutz)  120,  (tieri- 
sches) 109. 

Fettige  Degeneration  354. 

Fettinfiltration  348.  354. 

Fettsäuren  (aus  Lecithin)  122,  (Verwen- 
dung zur  Fettsynthese)  114,  (aus  Fett) 
109,  (Abbau)  487. 

Fettsucht  121. 

Fettumsatz  (Berechnung)  663,  668,  (im 
Hunger)  672. 

Feftwanderung  354,  355. 

Fibrin  144,  189,  572  ff. 

Fibrin ferment  515,  574,  (Zymogen des) 
575. 

Fibringlobulin  579. 

Fibrinogen  144.  573. 

Fibrinogene  Substanz  574. 

Fibrinoplastische  Substanz  574. 

Fibroin  150. 

Ficus  carica  (proteolyt.  Ferment)  1S3. 

Ficus  macrocarpa  (proteolytisches  Fer- 
ment) 183. 
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Fischmuscheln.  Eiweiß  695. 

Fischsch  uppen   150. 

Flagellaten  (CO,  -Assimilation)  50. 

Flechten  5G. 

Fleisch  (Aschenbestandteile)  394.  399, 
406,  409,  (Einfloß  auf  Magensaft)  530, 
(Einfluß  auf  Pankreassaft)  566,  (Zu- 
sammensetzung) 702. 

Fleischbrühe  (Einfloß  anf  Magensaft- 
absonderong)  534. 

Fleischextrakt  (Einfloß  auf  Magensaft- 
absonderung) 534. 

Fleischkonsuni  bei  verschiedenen  Völ- 
kern 702. 

Fleischmilchsäure  (Muskeln)  80, 
258. 

Fleischsaft  (Einfloß  auf  Magensaftab- 
sonderong)  534. 

Fliegeneier  353. 

Fliegenlarven  (Glykogen)  48. 

Fliegen  ma den   ( Zucker bildung)  346. 

Fliegenpilz  123. 

Florideen  (Kristalle)    136. 

Floßkrebs  (Tyrosinase)  478. 

Formaldehyd  15,60,  219,  (Überführung 
in  Ameisensäure)  477. 

Formanlid  219. 

Frauenmilch  (Aschenbestandteile)  395, 
398,  399,  406,  409,  433. 

Frösche  (Pankreasexstirpation)  90. 

Frosch  (Nierenfunktion)  620. 

Froschlaich  (Mucin)  3(5,  153. 

Fruchtzucker  (Beziehung  zum  Gly- 
kogen) 71.  (Siehe  auch  Fruktose  und 
Lävulnse.) 

Fruktose  (Übergang  in  Glukose  und  Man- 
nose)  71,  208,  319. 

Fruktose  (d-)  27,  28.  30,  40,  44,  (Ver- 
wertung bei  Diabetes)  103,  (Vergärung) 
504. 

Fukosc  20.  24. 

Fund  uliis   heteroelitus  386. 

Fundusdrüsen  529. 

Funktion  (osmotische,  der  Salze)  385. 


Funktionelle  Nervenkrankheiten 

656. 
Forforol  22. 
Foselöl  503. 


G. 

Gänsefett  (Resorption)  117. 

Gärung  28. 

Galaktane  32. 

Galaktit  46. 

Galaktonsäore  28. 

Galaktosamin  21.  36. 

Galaktose  17.  21.  28.  32.  39.  41.  42.  45. 
46.  653.  (d-.  Vergärong)  504. 

Galle  547,  (Bedeutung  für  die  Fettver- 
daoung  und  -resorption)  112,  116,  (anti- 
semitische Wirkung)  239,  (Zosammen- 
setzong)  551,  (Einfluß  aof  Fettver- 
dauung) 554,  (als  Antiseptikum)  543. 
(Einfloß  aof  die  Darmperistaltik)  554, 
(Einfluß  aof  IJpase  etc.)  555. 

Gallenblasenfistel  555. 

Gallenfarbstoffe  606  ff. 

Gallenfistel  555. 

Gallenpigment   54  H. 

Gallensäuren   548  n". 

Gallenstein  bildung  609. 

Gans  (Hämoglobin)  596. 

Gasabsorption  (Gesetze)  442. 

Gasgehalt  (der  Luft)  458,  (der  Alveolar- 
luft)  45S,  (der  Inspirations-  und  Kxspi- 
rationsluft)458,(der  Bifurkatuiiuft)  460. 

Uassekretion  (in  der  Lunge)  461, 
(Schwimmblase)  463. 

Gasstol'fweclisel,  Bestimmung  663 IV., 
(Einfluß  des  Alters)  67(1,  der  Körper* 
große  (668  ff.). 

Gastropoden  ((ilykogen)  48. 

Gas  Wechsel  (Kettbildung  aus  Kohle- 
hydraten) 337.  I in  der  Lunge)  458  ff., 
(in  den  Geweben)  465  ff.,  (bei  der  Nieren- 
arbeit) 623. 
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Geburtshelferkröte  380. 
Gefäßtonus  im  Hochgebirge  466. 
Gehirn    (Glykogen)  49,   (Phosphor)  432, 

(Kroatin)  256. 
Gehirnsubstanz  (Affinität  zu  Tetanus- 

toxin)  731. 
Gelatine  149,  (Blutgerinnung)  585. 
Gelenkflüssigkeit  615. 
Gentiobiose  38. 
Gerbstoffe  331. 

Gerinnung  des  Fibrinogens  144,  (d.  Blu- 
tes) 571  ff. 
Gerste  (Eisengehalt)  409,    (Gliadin)  144. 
Gerstengraupen  (Eisengehalt)  408. 
Geruch  522ff.,  528. 
Gesamtstoffwechsel  660ff. 
Geschlechtscharaktere  (sekundäre) 

639. 
Geschlechtsdrüsen  (Glykogen)  49. 
Geschlechtsorgane     (Beziehungen      zu 

anderen  Organen)  636  ff. 
Geschmack  522  ff.,  527,  528. 
Geschmacksknospen  527. 
Gesetz  (der  Isodynamie)  358 ff.,  362,  (der 
Erhaltung    der    Energie)    361  ff.,    (des 
Minimums)  383,  (der  Gasabsorption)  442, 
443,  (der  spezitischen  Sinnesenergie)  528. 
Getreidearten  (Proteine)  144. 
Gewebe  (osteoplastisches)  402,  (osteoides) 

403. 
Gewebe  fett  (Kalorien  wert)  360. 
Gewebsextrakte  10. 
Gewebssäfte  (Einfluß  auf  Blutgerinnung) 

577. 
Gicht  325. 

Glandula  parathyreoidea  644,  646. 
Glandula  sublingualis(Funktion)518ff. 
Glandula     submaxillaris    (Funktion) 

518  ff. 
Glandula  thyreoidea  643. 
Glaskörper  (Mucoid)  155. 
Gliadin  144,    189,  695. 
Globin  135,  153,  191,  426,  594,    (COs- 
Bindung)  453. 


Globuline  138,  143,   188. 

Globulosen  179. 

Glomerulus  Malpighi  619. 

Glukase  63,  65. 

Glukolytisches  Ferment  78,  478. 

Glukonsäure  (d-,  aus  d-Glukose)  61. 
(Oxydation  bei  Diabetes)  101. 

Glukoproteide  21,  153. 

Glukosamin  21,  32,  36,  153.  17& 
331,  522,  (Beziehung  zur  Glukose  u. 
d-Mannose)  36,  (Oxydation  bei  Dia- 
betes) 101. 

Glukosazon  26. 

Glukose  30,  39,  40,  41,  42,  (Obergang  in 
Fruktose  respektive  Mannose)  71,  349, 
(a-u.  ß-Form)  513,  514,  (Kalorienwert) 
207,  208,  360,  364,  (d-,  Vergärung) 
504. 

Glukose-a-Glukosid  (Maltose)  514. 

GIukose-ß-Glukosid    (Isomaltose)  514. 

Glukoside  20,  (Spaltbarkeit)  505. 

Glukosurie  (alimentäre)  31,  82,  (Hunger) 
31,  (Phloridzin)  31,  87,  (Strychniu  etc.» 

31,  87,  (nach  Zuckerstich)  83,  (nach 
Salzeinführung  etc.)  86,  87,  387,  (nach 
Pankreasexstirpation)  89. 

Glukuron  33. 

Glukuronsäure  28,  32  ff.,  (Beziehungen 
zur  Glukose)    32,    (zur    d-Znckersäure) 

32,  (zur  1-Xylose)  34,  (Oxydation  bei 
Diabetes)  101. 

Glukuronsäurepaarlinge  33 ff-,  489. 

Glutamin  164,  220. 

Glutaminsäure  163,  330,  (dl-,  Spal- 
tung) 503,  (Gehalt  einiger  Eiweißkörper 
an)  695. 

Glutenin  695. 

Glutonkasei'n   144. 

Glutin  149. 

Glycin  vgl.  Glykokoll. 

Glycinäthylester  198. 

Glycinanhydrid  197,  203,  248. 

Glycinasparagin  200. 

Glycinasparaginsäure  199. 
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Glycyl-alanin  507. 

Glycyl-d-Alanin  204. 

Glycyl-alaninanhydrid  204. 

Glycyl-glycin  196,  197,  203,236,  248, 
507. 

Glycyl-leucyl-alanin  507. 

Glycyl-phenylalanin  196,  507. 

Glycyl-1-tyrosin  196,  202,  203,  204, 
507. 

Glyko-Apiose  38. 

Glykocholeinsäure  549,  269. 

Glykocholsäure  250. 

Glykogen  37,  46  ff.  (Gehalt  einzelner 
Organe)  50,341,  (Assimilationsprodukt) 
70,  (Beziehung  zur  Muskelarbeit)  72  ff. 

Glykogensynthese  in  der  überlebenden 
Leber  71. 

Glykokoll  5,  161,  249,  266,  302,  (Harn- 
säure) 320,  (Paarlinge)  263 ff.,  489, 
(Geschmack)  528,  (Glykocholsäure) 
549. 

Glykokoll  karbonsaures  Calci  um  254, 

269. 
Glykol  29,  123. 
Glykolaldehyd  20. 
Glykolose  20,  29. 
Glykolsänre  29. 
Glykothionsäare  51. 
Glyoxylsäure  (Reagens  auf  Tryptophan) 

166,  177,  (Allantoin)  321. 
Glyzerin    14,    23,    29,    (Fett)  109,  (Le- 
cithin) 122,  329,  516,  (Zuckerbildung) 

341. 
Glyzerinaldehyd  29. 
Glyzerin  phosphorsäure  (Spaltprotlukt 

des  Lecithins)  122,  123,  124. 
Glyzerinsäure  29,  329,  (dl-,  Spaltung) 

503. 
Glyzerose  14,  29,  (als  erstes    ('0,-AsHi- 

milationsprodukt)  62.    (Beziehungen  zu 

Alanin  etc.)  62,  (zu  Glyzerin)  62,  82«.), 

330. 
G  m  e  1  i  n  sehe  G  a  1 1  e  n  f a  r  b  s  t  o  f  f  r  o  R  k  t  i  o  n 

606. 


Goldchloridlösung  (Verhalten  von  Zel- 
len gegen)  384. 

Gonionemus  386. 

Gorgonia  Cavolini  150. 

Gossypose  42. 

Grahambrot  (Kalk-  und  Eisengehalt) 
399,  406. 

Gramineen  (Reservezellulose)  46. 

Guanin  23,  304,  308,  320,  324. 

Gaanidin  170,  256. 

Guanylsäure  23,  308. 

Gujakreaktion  476. 

Gulose  18. 

Gummi  (arabicum)  44,  (tierisches)  50. 

Gammiarten  44. 


H. 

Hain at in  135,  153,  415,  421,  (O-Bindung) 
445,  (Chemie)  594  ff. 

Hämatinsäuren  601. 

Hämatogen  409,  (aus  Eigelb)  415,  (aus 
Karpfeneiern)  416. 

Hämatoidin  607. 

Hämatopoetische  Organe  427. 

Hämato porphyrin  415,  425,  601. 

Hämatoporphyrinurie  610. 

II am  in  600  ff. 

Hämochromogen  445,  595. 

Ilämocynnin  431. 

Hämoglobin  409,  (Gehalt  des  Neugebore- 
nen) 411  lt.,  (Kristalle)  135,  (Verhalten 
im  Hochgebirge)  46(5,  (Spektrosko- 
pimitiM  Verhalten)  598,  (ü- Bindung) 
445,   (Chemie)  588  ff.,   (Analyse)  596. 

Hänioglobinbildung  415ff.,  421. 

II  ä  m  og  I  o  b  i  n  e  i  s  o  u  des  Neugeborenen  413 

1 1  ä  m  o  1  y  s  v  1 25,  588,  732  ff. 

Hämolysin  734. 

Hämophilie  580. 

Hämopyrrol  601. 

Haler  (Gliadin)  144. 

Hahn    (Verhalten   nach    Kastration)    631'. 
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Hammeltalg  (Schmelzpunkt)  111,  (Re- 
sorption) 113,  117,  (Assimilation)  119. 

Hanfsamen  (Eiweißkristalle)  132,  134. 

Haptophore  Grnppe  729. 

Harn  617  ff.,  (Zusammensetzung)  627  ff., 
(Reaktion)  629. 

Harnabsonderung  (Theorie)  622  ff. 

Harnkanälchen  (Funktion)  620. 

Harnsäure  256  ff.,  301,  314,  (exogene, 
endogene)  316,  (Stoffwechsel)  316,  (Lös- 
lichkeit) 325,  631,  (Ausscheidung  aus 
der  Niere)  624  ff. 

Harnsäurediathese    325. 

Harnsaures  Natron  (saures,  neutrales) 
325,  631. 

Harnsteine  324. 

Harnstoff  169,  245ff,  259,  302,  304,321, 
351,  (Rolle  bei  der  Lösung  der  Harn- 
säure) 632. 

Harnstoffbildung  249ff.,  (durch  Oxy- 
dation aus  Aminosäuren) 254,  (Kuppelung 
mit)  255,  483,  (Verhalten  zu  den  roten 
Blutkörperchen)  588. 

Haselnüsse  (Eisengehalt)  409. 

Hauptzellen  529. 

Hautatmung   462  ff,  467. 

Hecht  (Protamin)  149. 

Hefe  28,  496 ff.  (Glykogen)  49,  (Nukleo- 
proteid)   153,  (Nukleinsäure)  305. 

Hefennukleinsäure  22. 

Heidelbeeren  (Kalkgehalt  u.  Eisengehalt) 
399,  409. 

Helianthus  (Gehalt  an  Inulin)  30,  (Fett- 
spaltung) 111. 

Hei  ix  (Glykogen)  48. 

Hei  ix  pomatia    (Glukoproteid)  156. 

Helleborin  21. 

Hemizellulosen  43. 

Henlesche   Schleife  619. 

He ptosen  20. 

Hering  (Clupei'n)  148. 

Heringsspcrmatozoen  310. 

Heteruxanthin  323. 

Heterozvklische    Aminosäuren    165. 


Hexahydrobenzol  (Inosit)  332. 

Hexobiosen  38. 

Hexosen  20. 

Himbeeren    (Kalk-  u.  Eisengehalt)    399, 

409. 
Hippomelanine  157. 
Hippursäuresynthese  5,  53,  249,  263, 

512. 
Hirudin  584. 
Histidin  167,  313. 
Histidyl-histidin  196. 
Histone  146,    147,    191,    (Thymusdrüse) 

191. 
Hoden  (Eiweißkristalle)  133,  (Beziehung  zu 

anderen  Organen)  639. 
Höhenklima  466. 
Hoffmanns  Probe  164. 
Holothurien  (Glykogen)  48. 
Holzarten  (Gehalt  an  Pentosauen)  25. 
Homogentisinsäure    220,     221,    279, 

294. 
Homoiotherme  Tiere  (Stoffwechsel) 684. 
Honig  (Aschenbestandteile)  398,  399,  408. 
Hordein  695. 
Hörn  150. 

Hornsc nicht  des  Muskelmagens  149. 
Hühnchen  (Sterile  Aufzucht)  68. 
Hühnereidotte  r  (Aschenbestandteile)  398, 

399. 
Hühnereier  (Zusammensetzung)  701. 
Hühnerei  weiß  (Aschenbestandteile)  398. 

399,  408. 
Hülsenfrüchte  (Legumin)  144. 
Huhn  (Hämoglobin)  596. 
Huminstoff  159. 
Huminsubstanzen  51,  157. 
Hund    (Aschezusammensetzung  des   Säug- 
lings) 396,  (Wachstunisgeschwindigkeit  l 

433. 
Hundeblut  (Sauerstoffgehalt)    445,    ((.'Oj 

Gehalt)  450. 
H  u  n  d  e  m  i  1  c  h    (Zusammensetzung)    395. 

433,    (Blut)    592,    593.    (Hämoglobin) 

596. 
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Hanger  (Glukosurie)  31,  (Versagen  des 
Zackerstiches)  83,  (Stoff Wanderung)  379, 
(Glykogenschwund)  73. 

Hungerstoff  Wechsel  671,  (Verhalten 
der  einzelnen  Organe)  675. 

Hydra  (Kohlensäure-Assimilation)  56. 

Hydrazone  2G. 

Hydrobilirnbin  610. 

Hydrochinon  275,  489. 

Hydrochinonschwefelsäure  277. 

Hydmchinonsch wefel saures  Kali 
275. 

Hydrolyse  (der  Proteine)  159,  (par- 
tielle, der  Proteine)  203. 

Hydro-p-cumarsäure  277. 

Hydroperoxyd  480ff. 

Hydrosol  130. 

Hydroxylamin  219. 

Hyoglykocholsäure  549. 

Hyperglukämie  83,  88,  92,  99. 

Hyperisotonische  Lösung  587. 

Hy  per  Sekretion  des  Magensaftes  542. 

Hypisotonische  Lösung  587. 

Hypophyse  649. 

Hypoxanthin  304.  317,  324. 


I. 


Ichthulin  156. 

Ichthylepidin   150. 

Idose  18. 

Ikterus  552,    (hepatogener  und    häniat»- 

gener)  608. 
1 1  e  u  m  (Eisenresorption )  41 7  ff. 
Imidazol  308. 
Immunität  509,  (der  Schleimhaut)  527, 

(erworbene)  724. 
Inaktiviertes  Serum  733. 
Indigoblau  281. 
Indigofarbstoff  219. 
Jndigrot  282. 
IndigschwetVl-iaur*".     Natron     (Aui- 

scheidung  durch  >Jfc  Xür**)  •12'*. 

Abderhalden.  H.yn'-'.OV"  >•»  '»>•<#..« 


Indikan  281. 

Indirekte  Seh  Hisse  4  ff.,  333,  (Versuche) 

340. 
Indirubin  281. 

Individuelle  Schwankungen  8. 
Indol  166,  185,  274,  280.  488. 
Indophenol  476. 
Indoxyl  219,  275.  280.  488. 
Indoxy  l^liik  uronsünre    33. 
Indoxylsch wefelsaure  274. 
Indoxylschwcfelsiiures  Kali  275. 
Innere  Sekretion  97. 
Innervation     (der    lieber)    83  ff.,     (der 

Lunge)  464. 
Inosit  101.  332.  ' 

Insektenblut  478,  (Kiweiükrysüille) 

136. 
Inspirationsluft       (Zusammensetzung) 

45K. 
Inulase  515. 
lnulin    30,    42,    46,    (als   Nahrung   hei 

Diabetes)  103. 
Inversion  40. 
Invertase  499,    516,    (des    Darnixaftes) 

547. 
Invertin  65.  493. 
Invertzucker  30.  40. 
Ionen   (potentielle   und  aktuelle)  630. 
Ionen  wi  rk  urig  3H5  ff. 
Iridaccen  (KeservezelluluM;)  46. 
I  s ..  a  in  y  I  a  1  k  0  h m  1    1 62.  4H6,  503. 
1  sohi  liaiiKÜure  550. 
iNiihuttersäiirf   186. 
Isohuty  li'ssiVsNiire    IH6. 
I  n  o  r  h  o  I  ■•  n  l  ••  r  i  ii   1 26. 
Inod  vnamie  Hiiwtx  d<r)  36H  ff.,  362. 
|-oliik|oN<-  39,    512 ,  513,    -II 
I  ho  Ich  <*iu    IUI 

In  «in  all  «•<.!•  38,  :>\'.    513,  511 
I  int  nii  i"<'h<'  L»Mil'K  5H'/ 
IhoviiIi  raliL-hxl   102.    IH6 
I  ki,  \  .i  1 1-  r  i  a  ii  ••  ü  ii  er    IMt'i 

lioV.it.  . nl    M'..i 

1 »mir  «   i  i  "•  i  n  ii  •   >>H| 

4'.», 
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J. 

Jalapenwurzel  20. 

Jejunum    (Eisenresorption)  417  ff. 

Jekorin  51. 

Joquiri  tysamen   726. 

Jod  143,  435,  647. 

Jodothyrin  646. 

Johannisbrotbaum  (Rohrzucker)  39. 


K. 

Kachexia  strumipriva  64ö. 

Kadaverin  168,  184,  282,  291. 

Kaff  ein  219,  305. 

Kakaobohnen  (Eisen-  und  Kalkgehalt) 
399,  409. 

Kali  (indigschwefelsaures)  475,  (Gehalt 
einiger  Nahrungsmittel)  394. 

Kalk  398 ff.,  (Beziehung  zur  Rachitis) 
400 ff.,  (Ausscheidung)  420. 

Kalkgehalt  (einiger  Nahrungsstoffe)  399. 

Kalk  salze  (Rolle  bei  der  Blutgerinnung) 
574. 

Kalkverbindungen  der  Milch  401. 

Kalorie  (Definition)  360. 

Kalorienbedarf  pro  Tag  689. 

Kalorien  werte  der  Nahrungsstoffe  360, 
361,  364,  704. 

Kampfer  (Verbindung  mit  Glukuronsäure) 
33,  35. 

Kaninchen  ( Aschen  bestandteile  des  j  ungen 
Tieres)  396,  (Wachstumsgeschwindig- 
keit) 399,  433,  (Blut)  592,  593,  (Milch- 
zusammensetzung) 395,  433,  (Gehalt  an 
Hämoglobin)  411,  (Eisengehalt)  422, 
(Blut)  592,  593. 

Kaprinsäure  110. 

Kapronsäure  110. 

Kaprylsäure  110. 

Karamel  26. 


Karbaminoessigsaures  Calcium  254. 
Karbaminopropionsaures      Calcium 

254. 
Karbaminsäureamid  253. 
Karbaminsäuren  253,  455. 
Karbam insaures    Ammon  250. 
Karbohämoglobin  599. 
Karies  der  Zähne  526. 
Karmin  (Ausscheidung  durch  die  Nieren) 

621. 
Kamin  702. 

Karotten  (Eisengehalt)  409. 
Karpfeneier  (Hämatogen)  416. 
Karpfensperma  148. 
Karpfenspermatozoen     (Nukleinsäure) 

309. 
Kar tof fei n (Aschenbestandteile)  398,  399, 

406,  409. 
Karzinom  718. 
Kasein  145,  224,  (aus  Kuhmilch)  190,  (aus 

Ziegenmilch)  190,    (Kalorien wert)  360, 

(Gehalt  an  Glutaminsäure)  695.  • 

Kastration  639,   (Einfluß    auf  Osteoma- 

lakie)  407. 
Katalase  481. 
Katalysatoren  499. 
Katalyse  409. 
Kation  385 ff. 
Katze    (Wachstumsgeschwindigkeit)    399, 

433,  (Blut)  592,  593,  (Hämoglobin)  135, 

596. 
Kautschuk  332,  339. 
Kefirlaktase  39,  513. 
Keratin    (aus    Hörn)    193,    (aus    Pferde- 
haaren)   193,  (aus  Gänsefedern)  193. 
Keratine  149. 
Ketosen  20,  27. 
Kiefernsamen-Eiweiß  189. 
Kieselsäure  130. 
Kieselsaures  Natrium  130. 
Kirschen  (Eisen-  und   Kalkgehalt)    399, 

408,  409. 
Kirschgummi  25,  44. 
Kleister  44. 


Sari  i                                                                          77| 

K  noblauchkr.  :  •    i  Aufzucht  ohne  Bakte 

:.ympbcl-K                   Üan  im  Serum) 

ri.-n  1  09. 

-4.il.  iKinliuJ     auf   die    Vertei; 

Knochen  (lluctiid)  lö5.  (Verhalten  bei  Ra- 

Blutbcstaudteilei    456.      (Kiull.lU 

chitis)  4<JÜn*..  (bei  iNte-.nialakiei  406 ff. 

O-Afl&ab»)    157. 

Knochengewebe,  651. 

Kohlensäureassini  il:»l  i..n   15. 

Knochenmark  (Blutbildung)  424,  BIO. 

Kohlensaures    Amnion    860. 

Knochenwachstnm  (.Einriuß  der  Kastra- 

Kublenstoffanlagerung aü  Zucker  19 

tion)  889,  (KinriuÜ  der  Sohilddnisei  Oi.Y 

Kohl»- nstoffa  t (um  nun 

Knorpel     (Cboodroitinsi'liurfid>iiura)    51, 

Koblenstoffkotten      m       \.»iuos«ure- 

(Mucoidl  160 

resten  341.  861 

Konrpelgewebe  651. 

Kolloid  130,                    i  IriUe  648. 

Koagulation  der  Kiweibstoffe  130.  (durch 

Kolloidt  888ff 

V>"..rm.-i   IS1,  (atdUOtadW  Mittrll    | 

K..|o>trura 

(ebr.iii-ilir  Miii.h  m, 

Komplenuut   734. 

K  naKulit  ionstem  peratur    der   Kiwoifl- 

M'llll.lil.     15<i. 

stoffe  131. 

Koofigaral  Ion  (d              aa}  18,    BJ 

Kobra?! n    126,   127.    584 

Hub  aui  Kennentwirkun^  | 

Kochsalz   389  IT  ,    (GiakSSade)  89,    628, 

schmack)  528. 

i  k             MO 

Konglutin  LS'.».  (Kahn                           <;©- 

KoohaaUbedtrfali  BC 

ll   lll      .111      l.llll  ■Ilnill-.HIII.-I      | 

Koch*alzhunger  : ^t". •  ti 

Kon                                     188,  195. 

K"icti-i  ;ilr.k  unsuni  in  Frankreich  39/1. 

Koataktwtrkmai 

Kur  lr- .i  1  ■•  1  H-.  u  n  :•  (Wirkung   :iilt  «li'ii   M  1 1 

Koiitrollvernucli   s 

kell 

Koproatarla  127 

EBrperobari              (Uolol    aui'    Baal 

Koataafl 

umsatzi  888 

K  ral  i  q  ii.   !  1.     ■  Nr  bni  BBNofll     1  |J 

Knffe in  vffl.  KnireVn. 

KraftweefaaeJ   roa  Tieren  vanwl 

Kohl  (Eisen-  und  Kalkgrl.ilh  888,    im 

l>ergn»ue  I  •, 

Kohlehydrate  13  ff..  (Übergang  In  1 

Krappfi              22. 

bei  den  l'tianxenl  112.  (als  Wann,  pu 

Kreatin  256. 

•  i.ii   BhraJ 

K  r  •  -i  t  i  11  1  11    |  1  1 

.ITu  il  ,     .1  inlliiß     auf    den    ! ■', 

K  r  i-I.mii  iis  *  | 

878  IL.    H  inlluli  auf    den     t 

gogum  814, 

i  intfafl  an! 

Kreislaut  U»lut-l  des    |                        140 

gesamten  ütuirwechscl)  374  II. 

Km  liltttl  (dai  Kohl 

lilehydratgruppc  <ler  Proteine  343. 

\S;.    .                                                                                                     i;.|-|..|l»l 

178. 

54,  (dai StfahaloA  :^  (d 

Kolileh ydratunitaU  i  IWechiiung)  663. 

aia 

668.  um  Ungar]  878. 

r     1*5,   274.  2iH. 

Knblcnoxyil     JUlukusiiriei  h7.     1  llamo- 

Kre                               nirr,   |r, 

Kretin*  Btf                   >wd  bei)  «43.  '11 

lilenaiai        B          |    ms  Kuhlehydra- 

in. taapti aeagi ft  78 

ten   im   Darme  i  87,    88i  (Gausweehael) 

K r Ut all isa tion  der   Kiweiü-tni..    188. 

148,  (üawpannung  im  Mut)  440  IT,  (in 

Krütengift  3 
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Kropfgegenden  643. 
Karbissamen  (Eiweißkristalle)  132. 
Kahm  Heb  (Asehenbestandteile)  396,  398, 

399.  406,    408,  433. 
Kupferalbuminat  139. 
Kapfergehalt  des  Himocyanins  431. 
Kupferoxyd  (al*  O-Uberträger)  475. 
Kapfersalze    (Aufnahme    durch   Zellen) 

384. 
Kynurensäure  167.  283. 
Kyrine  196. 
Kystome  155. 


L. 

Labferment  223  ff.,  515,  529,  531. 
Labmagen  543. 

Lach*  (Stoffwanderung)  141,  312,  378. 
Lachshoden  (Hinten)  146,  (Salmin)  148. 
LaehsHperma    (Nukleoprotei'de)  152. 
Lackfarbenes    Blut  587. 
LactariiiH     volemus     29. 
Lävulinaldebyd    332,    339. 
Lävulinsäure  307,  332,  339. 
Liivulose  27,  394,  (im  Urin  bei  Diabetes) 

104. 
La k käse  478. 
Laktase  67,  349,  515,   (des  Darmsaftes) 

547. 
Laktation  414. 
Laktobiose  40. 
Lakto-Glukase  39. 
Laktose  40. 

Lampyris  splendidnla  411. 
Langerhanssche    Zellen    im    Pankreas 

97,  100. 
Lanolin  113. 

Lutenzperiode  des  Magens  532. 
Luthraen   sqiiamaria   (Eiweißkristalle) 

132. 
Laurinsiiure  110. 
La  Vit»  in  40. 
Leben  ohne  Bakterien  68. 


Lebenskraft  498. 

Leber  (Glykogen)  49,  (Glnkothioosänre) 
51 ,  (Jekorin)  51 ,  (Glykogenspeieher) 
70,  (Kohlebydntstoffwechsel)  83.  (Ver- 
halten naeh  Pankreasezstirpation)  91. 
677.  (im  Diabetes  mellitus)  100,  (Harn- 
stoffbüdung)  252.  (Harnsäure)  257, 
(Stoffwechsel  bei  Diabetes)  380,  (Eisen- 
depot) 419,  (Galle)  547  ff.,  (Beziehun- 
gen zum  Fibrinogen)  585,  (Rolle  bei 
der  Gallenfarbstoffbildung)  607. 

Leberatropbie  (akute,  gelbe)  287. 

Lebergalle  551. 

Leberproteid  23. 

Lecithide  125. 

Lecithin  122ff.,  432,  (Gehalt  einiger 
Organe)  124,  (Spaltung  durch  Lipase) 
124,  (Aktivator)  125,  (Gebalt  des  Ner- 
vengewebes) 653. 

Legnmin  144,  189,  (Gehalt  an  Glutamin- 
säure) 695. 

Leguminosen  (Wurzelknöllchen)  214. 

Leichenwachs  352. 

Leim  149,  193,  (Nährwert)  234. 

Leimzucker  161. 

Leptothrix  ochracea  212. 

Leuchten  (als  Reagenz  auf  O)  57. 

Leuchtgas  (Glukosurie)  87. 

Leuchtorgane  441. 

Leucin  161,  260,  330,  331,  351,  (Abbau 
der  dl-Form  im  Organismus)  484,  485. 
(Spaltung  durch  Pilze)  503,  (Spaltung 
durch  Hefe)  503,  (Geschmack)  528. 

Leucinäthylester  508. 

Leucinimid  183. 

Leucinkarbonsaures  Calcium  254. 

Leucyl-asparagin  200,  (-alanin)  196, 
607,  (-glycin)  196, 507,  (-prolin)  196,  507, 
(-Klycyl-glycin)  196,  198,  507,  (-ala- 
nyl-alanin)  196,  (-tetraglycin)  196, 
(-1-tyrosin)  199.  507,  (-Asparaginsäure) 
199.  (-leucin)  196,  197,  203,  248,  507, 
(-isoserin)  507. 

Leukämie  315. 
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Leakozytcn  (Glykogen)  49,  (Harnsäure) 
315,  (Eisentransport  etc.)  417 IT.,  (Rolle 
bei  der  Blutgerinnung)  577 ff.,  (allge- 
meines) 588  ff. 

Lichenin  46. 

Lieberkübnsche  Drüsen  546. 

Liebermannsche  Reaktion  176,  177. 

Ligamentum   nuchae   150 

Liliaceen  (Reservezellulose)  46. 

Limax  (Glykogen)  48. 

^imonen  128. 

Linse  (Albumoid)  150. 

Linsen  (Eisengehalt)  409. 

Lipase  111,  508,  515,  (des  Magens)  529, 
(des  Darmsaftes)  547. 

Lipoidlöslichkeit  121,  567. 

Lithium  436. 

Löwenzahn  (Eisengehalt)  409. 

Lokalisatton  der  Verbrennung  im  Orga- 
nismus 438. 

Lunge  (Gas Wechsel)  437 ff.,  (Stoffwechsel) 
461,  471,  (als  Drüse)  461,  (Oberfläche) 
458,  (Reduktions vermögen)  461,  (Gly- 
kogen) 49. 

Lungen  (-arterie)  458,  (-vene)  458. 

Lnngenkatheter  459. 

Lupinen(Asparagin)  164,  (Konglutin)  144. 

Lutein  586. 

Lymphagoga  614. 

Lymph  bahnen  (Resorptionsweg  von 
Eisen  etc.)  417  ff. 

Lymphbildung  612ff. 

Lymphdrüsen    (Funktion)  615. 

Lymphe  611  ff,  (Gasspannung)  465. 

Lymphfistel   117. 

Lymphgefäße    (Glykogen)  49. 

Lysin  168,  282,  331. 

Lvsvl-lvsin  1%. 


M. 

Magen    (Funktion)  529  ff,    (kleiner)  530, 
(Fistel)  530,  (Exstirpation)  543. 


Magenentleerung  541. 
Magenfistel  178. 
Magenlipase  112,  531. 
Magenmuskulatur  (Tätigkeit)  540,  541. 
Magensaft     530  ff.     (nach  Brot-,  Milch  - 

und  Fleischfütterung)  536,  537. 
Magen  verdauung   (der    Proteine)    22t, 

223;     (der  Fette)     112.     (der     Kohle- 
hydrate) 64. 
Magnesium  431. 
Magnesiumsalz  (von  Eiweiß)  134. 
Mais  (Ze'in)  144. 
Makrele  (Scombrin)  148. 
Maltase  512,  513,  (des  Darmsaftes)  547. 
Maltobiose  41. 
Maltoglukase  39. 
Maltose    38,   41,  48,  63,  513,  (im  Urin 

bei  Diabetes)  104. 
Malz  41. 
Malzzucker  41. 
Mandeln  (Konglutin)    144,  (Kohlehydrate 

und  Fett)  334,  (Eisengehalt)  409- 
Mandelnitrilglukosid  21.  513. 
Mandelsäure,  dl-,(Spaltung  durch  Pilze) 

503. 
Mangan  431. 

Manganoxyd  (Sauerstoffüberträger)  482. 
Mangan  su  peroxyd  (Katalyse)  500. 
Mannan  30. 

Manna-Tetrasaccharid  42. 
Mannit  28,  ( Wirkung  auf  den  Muskel)  385, 

(Oxydation  beim  Diabetes)  101. 
Manuonsäure  28. 
Mannonsänrelakton  503. 
Mannorhamnose  38,  207. 
Mannose    17,    27,  28,   80,  (Pbergang  in 

Glukose  und    Fruktose)    71,  207.  349, 

(d-,  Vergärung)  504. 
Mannosehydrazon  27. 
Mannozuckersäure  28. 
Mariottscbes  Gesetz  442. 
Mark  Substanz  der   Knochen  (Funktion) 

652. 
Maus  (Eisengehalt)  422. 


774 


Sachregister. 


Medalla  oblongata  (Zackerzentram) 83. 

Meer  (denitrif.  Bakterien)  216. 

Meeresalgen  (CO, -Assimilation)  56. 

Meerschweineben  (Leben  ohne  Bak- 
terien) 68,  (Hämoglobinkristalle)  135, 
(Aschenbestandteile  des  jungen  Tieres) 
396,  (Wachstnmsgeschwindigkeit)  399, 
400,  (Eisengehalt)  422,  (Milch)  395, 
(Hämoglobin)  596. 

Mehlwurm   133. 

Mekonium  238. 

Melanine  157. 

Melanosarkom   157. 

Melanose  478. 

Melibiase  515. 

Melibiose  38. 

Melitriose  38,  42. 

Melone  (proteolyt.  Fermente)  182. 

Membranae  propriae  150. 

Mensch  (Zusammensetzung  der  Asche  des 
Säuglings)  897,  (Wachstnmsgeschwin- 
digkeit) 399,  433,  (Eisengehalt)  422. 

Menschenmilch  (Zusammensetzung) 395. 

Menstruation  427. 

Merkaptan  (Grenze  der  Geruchswabr- 
nebmung)  528. 

Merkaptursäure  172,  173. 

Mesitylen  490. 

Mesitylensäure  490. 

Mesoporphyrin  601,  605. 

Mesoweinsäure  484. 

Mesoxalylharnstoff  304. 

Metallalbuminate  139. 

Methämoglobin  135,  599, (CO,-Bindung) 
454. 

Methan  (Bildung  aus  Kohlehydraten  im 
Darme)  67,  68,  468. 

Methoden  (Wert  der)  11. 

Methylamin  (aus  Adrenalin)  641. 

Methylchinolin  488. 

Methyl-d-glukosid,  *-  und  rp-,  505. 

Methyl-2-,  6-Dioxy pyrimidin  (Thy- 
min) 306. 

Methylenblau  440. 


Methylfuran,  «-,  332. 

Methylglykokoll  256. 

Metbylguanidinessigsäure  255. 

Methylguanin,  7-  (Epiguanin)  324. 

Methylhydrochinon  274. 

Metbylimidazol  311. 

Methylindol  280,  (aus  Adrenalin) 
641. 

Methyl-1-glukosid,  <x-  und  ß-,  505. 

Methylpentosane  24,  (Ausnutzung) 
69. 

Metbylpentosen  20. 

Methylpropylpyrrol  601. 

Methyl  uracil,   5-  (Thymin).  306. 

Methylxantbin,  1-,  323. 

Methylxylosid,  a-  und  ß-,  505. 

Mikrochemischer  (Eisennachweis)  418, 
(Fettnachweis)  114. 

Milch  (Milchzucker)  40,  (Aschenbestand- 
teile) 395,  (Kalkverbindungen)  401, 
(Einfluß  auf  Magensaft)  534,  536,  537, 
(Pankreassaft)  566,  (Zusammensetzung) 
696. 

Milchalbumin  143. 

Milchdrüse  (Glukothionsäure)  51,  (Funk- 
tion) 635. 

Milchglobnlin  143. 

Milchsäure  259,  329,  331,  (aus  Kohle- 
hydraten im  Darm)  68,  (als  Zwischen- 
produkt bei  der  alkoholischen  Gärung) 
516,  (Rolle  bei  der  Totenstarre)  658. 

Milchsäureferment  515. 

Milchsäuregärung  28,  501. 

Milchsaure  Alkalien  (Oxydation  beim 
Diabetes)  101. 

Milchzucker  13,  32,  38,  40,349,  (Ver- 
dauung) 66,  (Kalorienwert)  360,  (Wir- 
kung auf  den  Muskel)  385. 

Millons  Reaktion   164. 

Milz  (Glukothionsäure)  51,  (Jekorin)  52, 
(Nukleinsäure)  310,  (Eisendepot)  41 7  flF., 
(Einfluß  auf  Pankreas)  566,  (Blutbil- 
dung) 611,  (Funktion)  650. 

Mimicry  720. 


Sai-Iui'.'i                                                                                   77;'» 

Molekulargr-itie  (dar Eiweilik.-.rprr)  188, 

Myrisl  ins.i'irr   110. 

iSt..rk<-i  42. 

Myrosin  2U.  188. 

Molisch-Reaktion  176.   177. 

Myxoedema  844. 

M..llusken431,  (Glykogen)  4K. 

1!H>. 

M  ii  n  o  a  in  i  n  t .  (1  i  k  a  r  b  o  n  s  a  u  r  e  n   1  63. 

M  Miuin  in  iiiunioni)karhiifis;i  u  rt-n       H'il 

164. 

N. 

M.no&mi  nooxy  monokarbon sauren 

108,    HU. 

N;i balatra ng  (Mm  io l  1 66 

Mumm  in  iiiosnn  nii    140. 

Naliruiijrvli.il:.  ri  886 

Mnnmiir-thyl  xnnth  in,     7      iH.teroxnn- 

Nahrungsmenge,    nötige  pro  Tag  880; 

«hin)  323. 

Null rvBgaatoffa    fJUadanvaita]    B80; 

Mononatriumurat  32.">.  4131 . 

( anorganische»    376.     (..rganhiohe)     13. 

Konoafcaobaridc  10 if.r  22. 

(BageUT)  880. 

lEeOMCOkl   Probe  26. 

1.   x-,    1711. 

m  im  (hHadlidwi)  18 

Nu  pli  tu- saure  250.   263. 

Morbus    \  .1.1  i  - -.  i.  i  I  1)42. 

Maphturaiure  860,  868« 

Morbus  Basedowii  64'J. 

N  a|.htylamin.  *-,  477. 

M  nr  ]>h  i  ii  in   280,   Küiikusurif  t  86. 

Natriurubikarb»>nat  Ütolle  bei  der  C'ü,- 

MuiMnühnlieh«    Substanzen    im    I'rin 

Bindung)  452. 

881 

Natriumrlilurid  888  K 

||  ii  rillt'     153.     164 

Nat  riuiiikarbmi  1                    btti    te    *    ' 

Muvoiue  löö. 

"ii^-i  4.">2. 

Mundhohle  618. 

N  .et  i  i  ii  p              i  il   i  Bi  lk   M  dac  «"'L- 

M  u  r  ii  n  i  d  e  u  68 1  • 

BladaDg) 4i>2,  (bei  der  Harnsi»urel.mung| 

Musea  lucili»  61 1 

itoria  (Zuckrrbildung)   346. 

Kairos  dianisaiH'                          kalt 

b  1 1.  ooekk  baj  160 

duungaaülkd) 

Muskarin  «23. 

Ifcnhodeii                 bat    (Nukleinsui 

Mu-.li.-l    1  Wirkung  eini^r  Salze   etc.  .ml) 

309. 

885,   (Kreatin)    255,    254).    (Fnnki 

N.-l,.   Uni.   i  -   ii    688  tt. 

661. 

Nebensehilil 

Muskelarbeit  72.    (Kiiiiluß    auf  Bll 

188. 

N.  |,in  UN  B81 

Muskeifiiweiij  flgatelwmart)  861,  364. 

Bdaganaratlooan  6ö6. 

Muskelkraft  (QaeDl  der»  365. 

Nervengewebe  (Fiinkti..ni  651  rt",    lAfH- 

\|  imUrlniuj-rn  (  Hiirnscbichti    160,     (der 

nitat  xu  Tetanus..» in»  7 

v.-.n  ..n. 

N  •  r  v  e  n  k  r  a  n  k  li  e  1 1  <•  n  666. 

Muskeln    (Glykogenl   48.                       52, 

lyataa   iKintkiii  aal             ibar* 

iMykiigenspeichcrl  72.   |  \Tli:ilten  nach 

xeliem  s;t.  n>;                  it    188 

|*aukrea»civtir|.ati..i.  i  BS,  i  Kublehydrat- 

N  ■•  i  ■    i                                   •  i88> 

i    B6,  |  hu  '            317. 

Harvai  1 

Myogen  144. 

—  gluvBopharynjreu-   619,   527. 

•ati  144 

—  lingual!.- 

776 


Sachregister. 


Nervus  splanohnicus  (Zackerbildung) 
84. 

—  8ympathicu8  (Speicheldrüsen)  518, 
(Magen)  541,  (Pankreas)  562,  (Bezie- 
hungen zur  Nebenniere)  642. 

—  trigeminus  529. 

—  vagus  (Znckerbildnng)  84,  (Bolle  beim 
Gaswechsel)  464  ff.,  (Magen)  532,  (Pan- 
kreas) 562. 

Netzmagen  543. 

Neurin  124. 

Neurokeratine  149,  653. 

Neurone    (Sauerstoffbedürfnis)  491. 

Neutralfette  109. 

Niere  (Zuckerausscheidung)  88,  (Hippur- 
säure)  268,  (Ausscheidung  von  Eisen) 
417  ff.,  (von  Kalk)  420,  426. 

Nieren  (Glykogen)  49,  (Glukothionsäure) 
51,  (Funktion)  617  ff. 

Nitrate  211. 

Nitrifikation  211. 

Nitrit  212. 

Nitrobenzaldehyd  264,  488. 

Nitrobenzocsänre  264. 

Nitrobenzol  (Glukosurie)  87. 

Nitrobenzylalkobol  35,   490. 

Nitrohippursäure  264. 

Nitrophenol,  o-,  274. 

Nitrotoluol,  o-,  35,  490 

Nüchternwert  669. 

Nüsse  (Konglutin)  144,  (Fett  aus  Kohle- 
hydraten) 334. 

Nuklease  313. 

Nuklein  151,  299,  432. 

Nuk leine  (eisenhaltige)  415,  416. 

Nukleinsäure  151,  300,  (aus  Hefe)  22, 
(Verdauung)  313. 

Nukleinsäure!)  (Hinten)  152,  (Protamin) 
152. 

Nukleoalbumine  145,  189,  426,  432. 

Nukleohiston  151. 

Nukleoproteide  299  ff.,  151. 

Nutzwert,  physiologischer,  der  Nahrung 
661  ff.,  (566. 


Oberflächenspannung  567. 

Obesitas  121. 

Ochsenblut  (CO,- Gebalt)  450. 

Ochsen muskeln,  (Eiweiß)  695. 

Octadecylalkohol  110,  634. 

öle    (als  erstes  Assimilationsprodukt    der 

Pflanzen)  60,  (ätherische)  331. 
ölplasma  582. 

Ölsäure  (Fett)  110,  (Lezithin)  122,  329. 
ölsamen  (Fettbildung  aus  Kohlehydraten 

etc.)  333 ff. 
ösophagusfistel  369. 
Ohrspeicheldrüse  518. 
Oleaceen  59. 
Oleum  Pulegii  354. 
Oliven  (Kohlehydrate  und  Fett)  334. 
Olivenöl   (Besorption)  117. 
Opalinen  (Glykogen)  48. 
Opalisin  697. 
Optische  Aktivität  15  ff. 
Orangen    (Eisen-    und    Kalkgehalt)    399, 

408. 
Orcin  274. 
Organe    (Versuche   am    überlebenden)    9, 

(hämatopoetische)  427. 
Orgaupentosen  23. 
Ornithin  169,  184,  248,  266,  282. 
Ornithursäure  169,  247,  266. 
Osazone  26. 
Oscillaria  saneta  714. 
Osmose  385. 
Osseoalbumoid  150. 
Osseomucoid  155. 
Osteoides  Gewebe  403. 
Osteoklasten  652. 
Osteomalakie  406. 
Osteoplastisches  Gewebe  402. 
Osteoporose  401. 
Oval  463. 
Ovarien  (Beziehung  zur  Knochenbildung) 

407,  (Beziehung  zu    anderen   Organen) 

638. 
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Ovimacoid  155. 
Ovokeratin  150. 
Oxalsäure   29,     804,     (Harnsäure)    321, 

(Verhalten  im  Organismus)  475,  488. 
Oxalylharnstoff  304. 
Oxy-ß-chinolinkarbonsäure,    y-   167, 

283. 
Oxybenzotisäuren,  m-  und  p-,  274. 
Oxybuttersäure,  ß-,  105. 
Oxycbinolinsulfat  274. 
Oxydable  Substanzen  438. 
Oxydasen  476,  515. 
Oxydation     (tierische)    438  ff.,     469ff., 

472  ff. 
Oxydationsfermente  476  ff. 
Oxydationsprozesse    (Nachweis)     440, 

(Energiequelle)    79,    441,    (Überblick) 

483  ff. 
Oxydationsvermögen    (Diabetes    melli- 
tus) 101. 
Oxyfettsäuren  (Fett)  110. 
Oxygenasen  481. 
Oxyhämuglobin  135,  138,  153,    595ff., 

(Spektroskop.  Verhalten)  597. 
Oxyhydro-p-cumarsäure  278. 
Oxymandelsäure,  p-,  185,  277. 
Oxymethyl-Tetrose  (ß-)  38. 
Oxynaphtylamin  477. 
Oxyneurin  123. 
Oxypheny  1-a- am ino Propionsäure,  a-, 

p-,  164. 
Oxyphenyläthylamin  282. 
Oxyphenylessigsäure,     p-,    185,  277, 

278,  296,  297. 
Oxyphenylpropionsäure,  p-,  184,  277, 

278,  297. 
Oxyprotei'nsäure  293. 
Oxyprolin  165. 

Oxypurin,  6-  (Hypoxantbin)  304. 
Oxy  Pyrrolidin  karbonsäure    165. 
Oxysantonin  488. 
Ozon  472. 
Ozonid  339. 


P. 

Palmen  (Reservezellulose)  46,  (Rohzucker- 
gehalt) 39. 

Palmitinsäure  329,  (Lecithin)  122, 
(Fett)  110. 

Palmitinsäure-myricylester  111. 

Pankreas  (Nukleinsäure)  309,  310,  (Koh- 
lehydratstoffwechsel) 89.  94,  (Rolle  bei 
der  Verdauung)  547  ff.,  (Glykogen)  49, 
(Glukothionsäure)  51. 

Pankreasexstirpation  89. 

Pankreasfistel  178. 

Pankreasnukleoproteid  22. 

Pankreassaft  (Wirkung  auf  Nuklein- 
säure) 313,  (Fettresorption)  115.  (all- 
gemeine Funktionen)  5;"6ff. 

Pansen  543. 

Papayotin  182. 

Papillionaceen  216. 

Parabansäure  304. 

Parachymosin  226. 

Paraffinplasma  582. 

Parakasein  225-. 

Paralysatoren  500. 

Paramucin  154. 

Paranukle'in  145. 

Paranuß  (EiweiÜkristalle)  133. 

Paraxanthin  323. 

Parotis  (Funktion)  518 ff. 

Parthenogenesis  387. 

Partiardruck  403. 

Partielle  Hydrolyse  der  Proteine  203. 

Patella  431. 

Pathologie  (Stellung  zur  physiologischen 
Chemie)  3. 

Pecten  irradiaus  161. 

Pektase  515. 

Pektinase  515. 

Penicillium  glaucum  502,  504. 

Pentaglycin  196. 

Pentamethylendiamin  168,  184,  2M2. 

Pentosane  24,  44,  (Ausnutzung)  69. 

Pen  tosen  20,  22.  349. 
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Pentosengehalt  (einiger  Organe i  23. 
«einiger  Nahrangwtofei  25. 

Pentotnrie  23.  104. 

Pepsin  222.   223.  494.  515.  529. 

Pep«inogen  531. 

Pepsin  vrrdiauDF  178. 

Peptide  (Reaktionen,  Ejgennrhaftrn»  201. 
(Abbau  iai  Organe*«)  203.  (Ver- 
halten gegen  Fermente  i  201.  209. 

Pepton  biet  583. 

Peptone  179.  195.  205.  223.  227.  (Bhrt- 
gerinnangi  583. 

Perforierende   Kanäle  652. 

Periost  (Funktion)  652. 

Perkohlensäare  60. 

Peroxydasen  481. 

Peroxydbildang  480.  481. 

Persea  gratis» ma  29. 

Perseit  21». 

Petersilie  38. 

Pferd  (Wachstamsgesefa  windigkeit)  399. 
433.  (Hämoglobin;  596. 

Pferdeblut-(Hämogiobin)  136.  I Analyse) 
592.  593.  lO-Aafnahmel  448.  lCOt- 
Gehalt)  450. 

Pferde  milch  (Zusammensetzung)  395. 
433. 

Pferdetalg  111. 

Pflanzenkasein  (.Spaltprodukte)  189. 

Pflanzenkost  (Ausnutzung  and  Wert) 
691  ff. 

Pflanzenkristalloide  132. 

Pflanzen  säuren  (als  erstes  Assimilations- 
prudakt der  Pflanzen)  60. 

Pflanzensaare  Alkalien  (Oxydation 
beim    Diabetes)  101. 

Pflanzenschleime  44. 

Pflaumen  (Eisen-  and  Kalkgehalt)  399, 
409. 

Pharmakologie  in  ihrer  Beziehung  zur 
physiologischen  Chemie  721. 

Phenacetursäure   264.  279. 

Phenol  1&5,  250.  274.  489.' 

Phenolglukuronsäare   33. 


Phenolpbtalein  477. 

Phenolphtalin  477. 

Phenolseh  wefeltanre  274.  276. 

Pheayl-z-amin*pr«pioa*änre  164. 

Pbeaylitbylanun  282. 

Phenylalanin  164.  273.  279.  282.  295. 
330. 

Phenjlendiamin  <p-i  476. 

Pbenylessigsäare  185.  264, 

Phenylhydrazin  26. 

Phenylpropionsänre  184- 

Phenylsebwefelsaarcs  Kali  250.274. 
489. 

Phloretin  31.  88. 

Pbloretinsäare  31. 

Phloridzin  21.  31.  87. 

PhloridzinTergiftnng  (Glakasnrie)  31. 
354.  626. 

Pbloroglnein  31. 

Phospboglobalin  145. 

Phosphoglakoproteide   156. 

Phosphor  432ff..  (Terhalten  im  Organi»- 
■  bsI  474.  432.  (Gehalt  des  Nerven- 
gewebes i  653. 

Phosphorsäare  23,  122.  301. 

Phosphorsiareamide  308. 

Pbosphorvergiftang  287.  354.  355. 
(Glukosurie)  31.  87.  (Fibrinogen! 585. 

Pbrynolysin  735. 

Phyeocyan  136. 

Phylluporphyrin  605. 

Physcia  parietina  237. 

Physiologie  (Siellang  zar  physiologi- 
schen Chemie)  3.  517.  518. 

Physiologische  Kochsalzlösang  587. 

Phytocbolesterin  126. 

Phytovitellin  144.  (Spaltprodukte)  189. 

Pigmentbildnng  beim  Morbus  Addison ii 
642. 

Pigmente,  tierische    (Abstammung)  607. 

Pilze  (Glykogen)  48. 

Pinen  128. 

Pingaicula  183. 

Pinna  squamosa   431. 
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Planarien  (CO,- Assimilation)  56. 

Plasma  571,  (Gasgebalt)  444,  (CO, -Bin- 
dung) 451,   452. 

Plastein  226. 

Platinkatalyse  500. 

Pleurobrancbaea  Meckelii  524. 

Pneumonie  377. 

Poikilotberme  Tiere  (Stoffwechsel) 
684. 

Polydypsie  89. 

Polypen  (Glykogen)  48. 

Polypeptid  (bei  der  Verdauung)  195, 
203. 

Polypeptide  196,  (Verhalten  gegen  Pan- 
kreassaft)  506,  507. 

Polyphagie  89- 

Polysaccharide  37ff,  19. 

Polyurie  89. 

Pottwale  111. 

Präzipitinbildnng  711. 

Preßsaft  496. 

Primula  29. 

Probleme  der  physiologischen  Chemie 
1  ff. 

Proferment  498. 

Prolin  165. 

Prolyl-leucin  196. 

Propionsäure  (aus  Alanin)  184. 

Propylbenzol  264. 

Prosekretin  563. 

Prostata  639. 

Protagon  653. 

Protamine  147,  (Giftwirkung)  148. 

Proteid  der  Leber  23. 

Proteide  142,  151.  299. 

Proteine  129ff.,  142. 

Protococcus  vulgaris  29. 

Protokatechusäure  274,  (aus  Adrena- 
lin) 641. 

Proton  247. 

Protoplasma  488.  (Bedeutung)  714. 

Protozoon   (Glykogen)    48. 

Psalter  543. 

Pseudomucin  155. 


Pseudonuklei'n  145. 

Ptyalin  63. 

Ptyalose  41. 

Purinbasen  (Harnsäure)  302,  314  ff.,  819, 

(Abbau)  318  ff.,  485. 
Purinkern  303. 
Purin  wert     (exogener     und     endogener ) 

316. 
Putrescin,  169  184,  282,  290. 
Pylorus  (Funktion)  541. 
Pyridin  (aus  Adrenalin)  641. 
Pyrimidinbasen  301. 
Pyrimidinkern  305. 
Pyrogallol  274,  470. 
Pyrol  (aus  Adrenalin)  641,  Morbus  Addi- 

sonii  642. 
Pyrrolidinkarbonsäure  (a-)  165. 
Pyrrolreaktion  166. 


Quantität  (Begriff der)  11. 
Quecksilbersalze      (Aufnahme     durch 

Zellen)  384. 
Qnercitrin  25. 
Quotient     D,N 

374.  668. 


348,     ( respiratorischer  > 


Rachitis  400ff. 
Kaffinose  38,  42. 
Raseneisenlager  213. 
Ratten   (Gebalt    an    Hämoglobin)  412. 
Raum,  .schädlicher"  458. 
Raupen  (Glykogen)  48. 
Kauschbrandbazillus  166. 
Rasemkörper  (Aminosäuren)  199. 
Reaktion,  bioltgiscbe  710ff. 
Reaktionen  der  Hexosen  26 It. 
Rezeptoren  728. 
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Reduktionsprozesse     (Nachweis;    440, 

(in  den  Geweben)  472. 
Reduktionsvermögen         der        Lunge 

461. 
Reflexakt  523. 
Regeneration   717. 
Regenwurm  (Glykogen)  48. 
Regulationsmechanismus  (bei  vermin- 
dertem Druck)  466. 
Reineclauden  (Kalk-    und    Eisengehalt) 

399.  409. 
Reinzuchthefe  503. 
Reis  (Kalk-  und  Eisengehalt)  399,  408. 
Rejektion  543. 
Reservekohlehydrate  44. 
Reserveluft  459. 
Reservezellulose  46. 
Residualluft  459. 
Resorption  (der  Kohlehydrate)  69,   (des 

Kalkes)    402.    (des    Eisens)  417,   (im 

Magen)  543.  (im  Darm)  567  ff. 
Resurptionswege    der   Fette  116,   (des 

Eisens)  417. 
Respirationskalorimeter  664. 
Respiratorischer  Quotient  374. 
Retentionszysten  520. 
Reticulin  150. 
Reversible     Fermentreaktionen    38, 

39,  51 2  ff. 
Rhamninose  42,  208. 
Rhamnose  20,  25,  30,  42,  207,  208. 
Rhanmus  infectoria  42,  208. 
Rhinantaceen  216. 
Rhizopoden(O)  490,  (Glykogen)  48. 
Rhodan wasserstoffsäure    272,  523. 
Rhodeose  20. 

Rhodophyceen   (Kristalle)  136. 
Ribose  29. 
Ricin  726. 

Ricinus  communis  726. 
Ricinussamen  (Eiweißkristalle)  132,  (Li- 

pase)  112. 
Rindermilch     (Zusammensetzung)    395, 

(Blut)  592,  593,  (Hämoglobin)  596. 


Rindfleisch  (Aschenbestandteile)  398, 
399,409. 

Roggen  (Gliadin)  144,  (Aschenbestand- 
teile)  398,  399,  409. 

Rohrzucker  13,30,  38,  39,207,  (Inversion 
im  Darme)  65,  (Verhalten  bei  parente- 
raler Einführung)  65,  (Wirkung  auf 
den  Muskel)  349,  385,  (Kalorienwert) 
360,  364. 

Ruberythrinsäure  22. 

Rubia  tinctoria  22. 

Rüböl  119. 

Rückresorption  in  den  Nierenk anälchen 
622  ff. 

Rumen  543. 


s. 


Saccharin  343. 
Saccharobiose  39. 
Saccharokolloide  42. 
Saccharomyces  apicnlatus  504. 
Saccharomyces.intermedians  514. 
Saccharomyces  productivus  504. 
Saccha  rose  39. 

Säugling  (Aschenbestandteile)  396. 
Säuglingsernährung  693. 
Säurefuchsin    (Ausscheidung    durch  die 

Niere)  621. 
Säuren  der  Zucker  28. 
Säureschnecken  524. 
Salizin  21. 
Salizylaldehyd  471,  476,  (Oxydation  bei 

Diabetes)  102. 
Salizylamid  274. 
Salizylsäure  264,  471,  476. 
Salmiak  251. 
Salmin  148,  192. 
Salmo  fario   (Protamin)    149. 
Salmonuklei'nsäure  309.  310. 
Salpeterlager  211. 
Salpetersäure  211. 
Salpetersaure  Salze  211. 
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Salsolaceen  392. 

Salzbedürfnis  (des  Erwachsenen)  394, 
(des  wachsenden  Individuums)  394,  (des 
Säuglings  405. 

Salzbereitung  durch  Völker  392. 

Salze  376  ff. 

Salzfrosch  439. 

Salzsäure  222,  223,  (Bedeutung)  238, 
239,  (Bildung  bei  Schnecken)  624,  (des 
Magens,  Bildung  der)  525,  530  ff.,  (Ein- 
fluß auf  Pankreassaftproduktion)  558  ff. 

Salzwirkung  (auf  den  Muskel  etc.) 
385  ff. 

Santonin  488. 

Saponin  21,  125. 

Sapotoxin  32. 

Sarkolemm  150. 

Sarkom  718. 

Sarkosin  256.  702. 

Sauerstoff  437ff.,  (freier,  im  Speichel) 
440.  (Aktivierung)  472. 

Sauerstoffaufnabme  des  Blutes  (bei 
verschiedener  Temperatur)  447,  (bei  ver- 
schiedenem Druck)  447,  448,  (Beein- 
flussung durch  CO,)  457. 

Sauerstoffgehalt  des  Blutes  443ff. 

Sauerstoffkapazität  des  Blutes  448. 

Sauerstoffkonsum  von  Tieren  mit  ver- 
schiedenem Körpergewicht  669. 

Sauerstoffspannung  der  Lymphe  465. 

Sauerstoffspannungskurven  447, 
448. 

Sauerstoffüberträger  475. 

Sauerstoff  Versorgung  (des  Fötus)  439, 
440,  (der  Insekten)  440,  441. 

Schaf  (Wachstumsgeschwindigkeit)  399, 
433.  (Blut)  592,  593. 

Schaf-Milch  (Zusammensetzung)  395, 
433,  434. 

Scbeinfütterung  369,  533. 

Scherg  (Protamin)  148. 

Schilddrüse  643ff. 

Schimmel  (Melanin)  157. 

Schlammpeizger  468. 


Schlangengift  735. 

Schleimdrüsen  518. 

Schleimsäure  28,   41,    (Oxydation    bei 

Diabetes)  101. 
Schlundrinne  543. 
Schmeckbecher  527. 
Schmelz  527. 
Schnäpse!    (Protamin)    149. 
Schuppen  würz  (Eiweißkristalle   132. 
Schutzstoffe  34. 
Schwämme  (Glykogen)  48. 
Schwankungen  (individuelle)  8. 
Schwefel  129,    212,    (als  Nahrungsstoff) 

435,  (neutraler)  271. 
Schwefelbakterien    212. 
Schwefelhaltige  Aminosäuren    170. 
Schwefelsäure    270,  489,    (als    Sekret) 

524. 
Schwefelwasserstoff    185,    212,   429, 

(im  Darm)  468. 
Schweigger-Seidelscbes       Schalt- 

stück  619. 
Schwein      (  W'achstumsgesch  windigkeit) 

399,  433. 
Schweineblut    (Eisen-    und  KalkgehaH) 

399,  409,    (Analyse)  592,    593,    (Hä- 
moglobin) 596. 
Schweinefett  (Resorption)  117. 
Schweine  milch  (Zusammensetzung)  395, 

433,  434. 
Schweißdrüsen  633,  634. 
Scb weitzerscbes   Reagens  43. 
Schwimmblase  (Gasgebalt)  463. 
Scombrin  148,  192. 
Scyballa  570. 
Scyllium  catulus  und  canicnla  (Pan- 

kreasexstirpation)  90. 
Scymnolschwefvlsäure  549. 
Scymnus  borealis  549. 
Secalin  46. 

Sedimentum    luteritium  610.  631. 
Seehase  (Protamin)  148. 
Seeigel  (Nukleoproteid)  152. 
Seetang  20,  24. 
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.Sehnen  (Macoid)  155. 

Seide  150. 

Seidenfibroin  193. 

Seidenleim  195. 

Seifen  111,    (Einfloß  auf  Pankreas)  562. 

Seitenketten  728. 

Seitenkettentheorie    727  ff. 

Sekretin  563  ff.,  635  ff . 

Sekretion,  innere  635  ff. 

Selachier  (Harnstoff)  245. 

Seminase  515. 

Serin  162,  259,  330. 

Seröse  Häute  (Transsudate)  615. 

Serum  572. 

Serumalbumin  143,  187,  585,  (Kri- 
stalle) 134,  138.  (Gehalt  an  Glutamin- 
säure) 695. 

Serumglobulin  143,  188,  585,  (Gehalt 
an  Glutaminsäure)  695. 

Seryl-serin  196. 

Silber  (Aufnahme  durch  Zellen)  384. 

Silurus  glanis  (Protamin)  149. 

Sinapis  alba  61. 

Skatol  166,  185,  219,  274,  280,  489. 

Skatolaminoessigsäure  166,  167, 
281. 

Skatolessigsäure  166,  184,  185,  282. 

Skatolkarbonsäure   166,  185,  282. 

Skatoxyl  280,  489. 

Skatoxylglukuronsäure  33. 

Skatoxylsch wefelsäure    274. 

Soja  hispida  215. 

Sol  130. 

Solanin  125. 

.Sonnenblumensamen  (Eiweißkristalle ) 
134. 

Sorbit  28,  479. 

Sorbose  479. 

.Spalt Produkte  der  Proteine  159  tt". 

Spaltprozesse    (zur    Energiegewinnung) 

79.  441. 
.Spannkraft  (Gewinnung  durch  Spaltung) 
79,    441.  474,    (durch    Oxydation)    80, 
469  ff.,  491. 


Spargel  (Asparagin)  163,  (Eisengehalt) 
409. 

Speichel  221,  518  ff.  (Wirkung  auf  Kohle- 
hydrate) 63,  (Sauerstoffgehalt)  440. 

Speicheldrüsen     (Funktion)     518  ff., 
(mikroskop.  Bilder)  520,  521,  (Mucin) 
154. 

Spektroskopisches  Verhalten  (des 
Oxyhämoglobins)  597 ,  (Hämoglobins) 
598,  (Kohlenoxydhämoglobins)  598, 
(Stickoxydhämoglobins)  598,  (Sulfhämo- 
globins)  599. 

Sperma  (Protamin)  147,  (Histon)  146. 

Spermatozoon  (Nukleoprotel'd)  152,  (Nu- 
kleinsäure) 309. 

Spezi  fizi  tat  (der  Oxydasen) 477,  (der  Fer- 
mente) 499. 

Sphaerechinus  granularis  133. 

Sphingosin  21,  32,  653. 

Spinat  (Eisengehalt)  409,  (eisenhaltige 
Verbindung  aus)  416. 

Spirogyren  384. 

Spongin  150. 

Stacchyose  42. 

Stärke  13,  37,  44,  (lösliche)  45. 

Stärkemehl  (Kalorien wert)  360,  364. 

Standardzahlen  der  Kalorienwerte  der 
Nahrungsstoffe  360,  361. 

Staphylolysin   735. 

Stauung  des    Darminhaltes  239. 

Steapsin  siehe  Lipase. 

Stearinsäure  (Fett)  110,  (Lecithin)  122, 
(Bildung)  329. 

Stereochemie  (der Zucker)  17 ff.,  (Poly- 
peptide) 197,  198,  202. 

Stereoisomere  Verbindungen  (Abbau 
im  Organismus)  484. 

Stereoisomerie  (Beziehung  zur  Spalt- 
barkeit) 502  ff,  503. 

Sterkobilin  570. 

Stickoxydhämoglobin  598. 

Stickstoff  129,  212h".,  (im  Darm) 
468. 

Stickstoffbindung  im  Ackerboden  214. 
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Stickstoffgehalt  des  Blutes  444,  (des 
Kotes)  664. 

Stickstoffgleicbgewicbt  370,  678ff. 

Stier  (Blut)  592,  593. 

Stierhoden  (Nukleinsäure)  309. 

Stör  148. 

Störspermatozoen   (Nukleinsäure)  310. 

Stoffwanderung  (Lachs)  378,  379,  (beim 
Hungern)  379. 

Stoffwechsel  660 ff.,  (der  Zellen)  376, 
(ohne  Salze)  381  ff.,  (Einfluß  der  gei- 
stigen Arbeit)  667,  (Abhängigkeit  von 
der  Körperobernacili-)  668  ff.,  (Einfluß 
des  Alters)  670,  (im  Hunger)  671,  (wäh- 
rend der  Schwangerschaft)  684,  (Einfluß 
äußerer  Bedingungen)  684,  (bei  Osteo- 
malakie)  406. 

Stoffwechselbilanz  662  ff. 

Strophantin  38. 

Strophantobiose  30. 

Strychnin  (Glukosurie)  31,  87,  (Einfluß 
auf  das  Nervensystem)  491. 

Stützsubstanzen  651. 

Sturin  148,  192. 

Sublimat  (Glukosurie)    87. 

Submaxillarisdrüse  (Murin)  154. 

Substanz,  tibrinogene  und  tibrinoplas ti- 
sche 574. 

S  ü  ß  w  a  s  s  e  r  a  1  g  e  n  ( Kohlensäureassimila- 
tion) 55. 

Sulfanilkarbaminsäure  255. 

Sulfanilsäure  255. 

Sulfhiimoglubin  599. 

Sulfocyansäure  272. 

Symbiose  5(5. 

Synovia  615. 

Synthese  (von  Fett  in  der  Darm  wand) 
114,  (von  Peptiden)  196. 

Synthesen  durch  Fermente  38,  39, 
512  ff 

Syntonin  ( Kalorien  wert)  364. 

Systemerkrankungen  des  Nervensy- 
stems, familiäre  657. 


T. 

Takadiastase  39. 

Talgdrüsen   634. 

Talose  18,  504. 

Tannin  274. 

Tartronsäure  29,  260. 

Taurin  172,  255,  269,  549. 

Taurochenocholsäure  549. 

Taurocholsäure  172,  269,  549. 

Temperatur    während    der    Arbeit    (der 
Speicheldrüse)  519,    (der  Nieren)   623. 

Tenebrio  molitor  (Eiweißkristalle)  133. 

Terpen  127. 

Terpene  332. 

Testudo  graeca  464. 

Tetanolysin  735. 

Tetanustoxin  125,  731  ff. 

Tetraglycin  196,  203. 

Tetraglycyl-glycin  507. 

Tetramethylendiamin     169,     185, 
282. 

Tetrasaccharide  42. 

Tetrosen  20,  38. 

Theobrom  in  219,  305. 

Theophyllin  305. 

Thiomilchsäure,  a-,  184. 

Tbiophenaldehyd  265. 

Thiophenursäure  265. 

Thioschwefelsäure  270. 

Thujon  35. 

Thujonhydrat  35. 

Thymin  306,  324. 

Thymol  176,  274. 

Thymusdrüse  (Hintun)  146.  191.  (Funk- 
tion) 650. 

Thymusnukleinsüure  306,  809. 

Tbyreoglobuli»  143.  648. 

Toluol  264. 

Tolursäure  264. 

Toluylendiamin  (Ikterus)  60S. 

Toluylsäure  264.  489. 

Tonus  der  Uefäße  467. 
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Topinambur  (Gehalt  an  Inulin)  30. 
Torpedo     oscellata    und    marmorata 

(Pankreasexstirpation)  90. 
Totenstarre  145,  658. 
Toxine  726  ff. 
Toxopbore  Grnppe  729. 
Tracheen   (O-Transport)  440,  441. 
Tradescantia  490. 
Tragantgummi  25. 
Transsudat  615. 
Trauben   (Eisen-    und    Kalkgehalt)    399, 

409. 
Traubensäure  484. 
Traubenzucker   13,  17,  331,  (Wirkung 

auf  den    Muskel)  385,    (Kalorien wert) 

360,  364,  (Oxydation)  470,  475,  (a-  und 

£-Form)  513.  514. 
Trehalose  38. 
Tribromphenol  274. 
Tricblormilcbsäure  303. 
Triglycin  203. 
Triglycyl-glycin  507. 
Triglycyl-glycin-ester  507. 
Trimethylamin  123. 
Trimethylaminoessigsäure  123. 
Trimethyl-2-,  6-,  dioxypurin,    1-,  3-, 

7-  (Koffein)  305. 
Trimethylkarbinol  35,  250. 
Trimethylox  yäth  ylammonium- 

hydroxyd  123. 
Trimethylvin  y  lammoni  umliy  droxyd 

124. 
Triolein  110. 
Triosen  20. 

Trioxyglutarsäure  (1-)  29. 
Trioxypurin  (2-.  6-.  8-)  259.  304. 
Tripalmitin  110. 
Trisaccharide  42. 
Tristearin  110. 
Triticonukleinsäure  24,  310. 
Triton  717. 

Tronimersche  Probe  26. 
Trypsin  227,  515.  557. 
Trypsinverdauung  178.  206. 


Trypsinzymogen  557. 

Tryptophan  165,  273,  281,  283. 

Tubulus  contortus  619. 

Typbus  723. 

Tyrosin  164,  220,  273,  277,   278,   282, 

296,  330. 
Tyrosinase  478. 
Tyrosyl-glycin,  1-,  204. 


ü. 

Umkehrbare  Fermentreaktionen  38. 
39,  512. 

Umwandlung  (des  Nahrungseiweiß  in 
Kör perei weiß)  228  ff. 

Unterkieferdrüse  518. 

Unterschweflige  Säure  270. 

Untersuchungen  (vergleichende,  chemi- 
sche) 2. 

Uracil  305,  324. 

Urämie  633. 

Uramidobenzoesäure  255. 

Uramidoisaethionsäure  255. 

Uransalze  (Glukosurie)  87. 

I'rease  515. 

Urikolytisches   Ferment  320. 

Urobilin  609ff. 

Urochloralsäure  35.     ' 

Urochrom  610. 

Uroerythrin  610. 

Uroferrinsäure  293. 

Uroleucinsäure  279,  294. 

Uroxanthinsäure  294. 

Ursocholeinsäure  550. 

Urtikularia  183. 


V. 

Valeraldehyd,  d-,   162. 
Valeriansäure  (aus  Zellulose)  67. 
Valeronitril,  d-,  162. 
Vampyrella  .Spirogyrae  569. 
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Vanillin  (Oxydation  beim  Diabetes)  102. 

Vegetabilische  Nahrungsstoffe  (Aus- 
nutzung) 691  ff. 

Vegetarianismus  691  ff. 

Verbrauch  an  Nahrungsstoffen  689. 

Verbrennung  im  Organismus  (Art  der) 
438  ff.,  469  ff. 

Verdaulichkeit  541. 

Verdauung  (der  Kohlehydrate)  63 ff., 
(Bedeutung)  66,  119,  617,  679,  (Fette) 
112  ff.,  (der  Proteine)  221  ff. 

Vererbung  713ff. 

Vergleichende  chemische  l'ntersucbun- 
gen   2,  705  ff. 

Verholzung  44. 

Verknöcherung  652. 

Verseifung  111. 

Versuche  am    überlebenden  Organe  9. 

Vertretung  der  Nahrungsstoffe  358 ff. 

V e r  t  r e t  u  n gs  w e rt  der  Nahrungsstoffe  360, 
361,  364. 

Vignin  695. 

Vitellin  145. 

Vitellosen  179. 

Vögel  (Pankreasexstirpation)  90,  (Zucker- 
st ich)  83. 

Voleniit  29. 

Vorticellen  (Glykogen)  48,  (Kohlensäure- 
assimilation) 56. 


w. 

Wachst  umsgesch  windigkeit  des  Säug- 
lings (Beziehung  zur  Milchzusaramen- 
setzung)  395,  399,  433,  697. 

Wärmeäquivalent  der  Arbeit  362,  665. 

Wärmekoagulation  (der  Eiweißstoffe) 
131. 

Wärmemessung  362,  665. 

Wärmequelle  (Kohlehydrate  als)  81, 
369,  (Fett)  120. 

Wärmeregulation  633,  634.  685. 

Wärmestarre  657. 

Abderhalden,    Physiologische  Chemie. 


Walderdbeeren  (Eisen-  und  Kalkgehalt) 
399,  409. 

Waldhimbeeren  (Eisen-  u.  Kalkgehalt) 
399. 

Walrat  111,  (Resorption)  114,  117. 

Wasser  56,  376,  881,  (Einfluß  auf  Magen- 
saft) 534. 

Wasserstoff  (Kreislauf)  218,  (Bildung  im 
Darm)  468. 

Wasserstoffperoxyd  480. 

Wasserstoffsuperoxyd  339,  480. 

Wechselbeziehungen  (zwischen  Fett, 
Kohlehydraten  und  Eiweiß)  327  ff.,  (der 
Salze)  385  ff. 

Weinbergschnecke   (Glukoproteid)  156. 

Weinsäure,  d-  (Oxydation  beim  Diabetes) 
102. 

Weinsäuren  29,  (Verhalten  im  Organis- 
mus) 484,  (Spaltung  durch  Penicillium 
glaucum)  502,  503. 

Weißbrot  (Eisen-  und  Kalkgehalt)  399, 
406,  408. 

Weizen  (Aschenbestandteile)  398,  399, 
409,  (Gliadin,  Glutenkasein)  144. 

Weizenkleie  (Eisengebalt)     409. 

Weizenmehl  (Eisengehalt)  409. 

Wels  (Protamine)  149. 

Wiederkäuer  543. 

Wiederkauen  543. 

Widerstandsfähigkeit  (der  Gerustsub- 
Htanzen  gegen  Fermente)  209. 

Wismut  421. 

Wissenschaften  (exakte,  Stellung  zur 
physiologischen  Chemie)  4. 

Wollfett  126. 

Wurzel  knüllcben  (der  Leguminosen) 214. 

X. 

Xanthin  304,  324. 
Xanthoproteinreaktion  177. 
Xanthorhamnin  42. 
Xylan  25. 

50 
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Xylit  29. 

Xylol  264,  489. 

Xylose,  1-,  22,  25,  34,  306. 


Zähne  (Funktion)  527. 

Zahnbein  527. 

Zahnkaries  526. 

Zein  144,  189,  (Gehalt  an  Glutaminsäure) 
695. 

Zellkern,  Bedeutung  714. 

Zellstoffwechsel  376  fT..  338  ff. 

Zellulose  13,  32,  43,  (Verdauung)  66, 
(Zersetzung  durch  Bakterien)  67,  (Be- 
deutung als  Nahrungsstoff)  66,  (Darm- 
peristaltik) 67. 

Zement  527. 

Ziege  (Wachstumsgeschwindigkeit)  399, 
433. 


Ziegenmilch  (Zusammensetzung)  395, 
433,  434,  (Blut)  592,  593. 

Zocker  (Eisen-  und  Kalkgebalt)  399,  408, 
(zusammengesetzte)  37  ff.,  (einfache} 
19  ff. 

Zuckerbildung  (aus  Fett)  337  ff.,  (aus 
Glyzerin)  341,  (aus  Eiweiß)  343  ff. 

Zuckergebalt  des  Blutes  30. 

Zuckerharnrnhr  98,  (leichte  Form)  98. 
(schwere  Form)  99. 

Zuckerhirse  39. 

Zuckerrohr  39. 

Zuckerrübe  39. 

Zuckersäure  28,  d-  (Oxydation  bei  Dia- 
betes) 101,  Glutaminsäure  695. 

Zuckerstich  83. 

Zuckerzentrum  83. 

Zusammensetzung  (spezifische  der  Kör- 
perzellen) 356,  357. 

Zweckmäßigkeit  (der  Speichelsekretion) 
522,  (der  Magensaftbildung)  535. 

Zymase  496. 

Zy  mögen  224,  495,  498,  531. 


-s-»-c- 


787 


Nachträge  und  Berichtigungen. 


S.    44.  Zitat  *)  statt  John  Herrn  lies  John  Heron. 

S-    57.  Zeile  21  von  oben  statt  Btyerinck  lies  Beijeri/ik,  ebenso  in  der  Fuün  >te. 

S.  153.  Zeile  5  von  oben  statt  an  das  Vorkommen  lies  auf  das  Vorkommen. 

3.  189.  Legumin,   Glutaminsäure:  statt  6'3  zu  setzen   1(V3%- 

.S.  424.  Zeile  1  von  unten  ergänze  .erwägen  u.  a.  folgende  Strukturformel"  für  den 
salzsauren  Ester  des  Hämatins. 

S«  425.  Der  Formel  des  Salzsäuren  Esters  des  Hämatins,  des  Hüinins,  ist  links  oben  ein 
('-Atom  einzufügen: 

/Hl, 

HO  — r 

»V 

NU 

i$.  i">OH.  Zeile  13  von  oben:  statt  nach  den  Darm  lies  nach  dem  Darm. 

8.  641  ist  nachzutragen,  daß  dem  Adrenalin  nach  E.  FHedmann  (Die  Konstitution 
des  Adrenalins.  Hofmeisters  Beiträge.  8.  S.  SU  (118».  19(M>)  folgende  Konstitutions- 
formel zukommt: 

Oll/N      CH(()H).CH,.NH.CHa. 
Oll' 


\/ 


'<-£;.  <- 


Urack  tarn  tloltii.k  UM«;  *  CT...  Wim,  HL.  MO-«' 


• 
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